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1.1.1. UBIWION T#X-ICCI DE Akodon azarae 
CIproximadamente el 43 % de las especies de mamiferos qr-re 
habitan actualmente el continente sudamericano, pertenecen a1 
orden de 10s roedores que constituyen cerca de 450 especies 
vivientes. 
La familia mas conspicua del orden, Cricetidae, agrupa el 
55% de las especies de roedores sudamericanos (22% de las 
especies de mamiferos del continente). En su gran mayoria los 
cricCtidos sudamericanos esthn incluidos en la subfamilia 
Sigmodontinae (Reig, 1984). 
La familia Cricetidae estd constituida par dos subfamilias 
Sigmodontinae y Neotominae (Hershkovitz, 1966; Reiq, 19R0). 
Una cepa cricetodontina (protosigmadontina invasor-a) del 
Oliqoceno norteamericano, habria alcanzado el continente 
sudamericano por transporte pasivo (en la etapa en que ambos 
continentes se encontraban aislados), produciCndose la 
diversificacibn tribal y qen&rica de la subfamilin en AmCrica del 
Sur . 
Los ggneros vivientes de sigmodontinos se agrupan en siete 
tribus distintas con limites muy definidos. Estas representan 
ramas de una radiacidn adaptativa, que surgid coma respuesta de 
la creciente especializacidn evolutiva para conquistar diferentea 
nichos ecolbgicos. 
Dichas siete tribus de sigmodontinos, difieren much0 en su 
diversidad: aproximadamente el 87% de las especies vivientes 
pertenecen a tres tribus (Oryzamyini 44%, Akodnntini 25% y 
Phyllotini 18%) (Reig, 1986). Estas tres tribus representan tres 
grados evolutivos sucesivos (Reig, 1 9 8 1 ) .  
Los roedores akodontinos pueden haber derivado de 
antecesores oryzomyinos de acuerdo a la morfoloqla y 10s datos 
cromosbmicos, 
La mayoria (80%) de las especies de akodontinos pel-tenecen a 
uno de 10s tres generos politipicos: Akodon, Oxymycterus o 
Bolomys. 
Las especies de Akodon viven en la puna, el pdramo, la 
montaha tropical y las forestas subtropicales, las pampas 
herbosas y hasta en 10s frios Andes del sur (Reiq, 1986: 1987). 
La distribucibn conocida para Modon azarae corresponde a 
las llanuras pampasicas de la Argentina y del Uruguay, dor~de se 
10s encuentra qeneralmente asociados a los campos de cultivo. 
Akadon azarae es la especie mds comdn en el conjunto de 
pequenos roedores cricdtidos de 10s pastizales pampeanos. La 
distribucidn qeogrdfica de este roedor es muy amplia (en la 
Argentina incluye las provincias de Buenos Aires, Cdrdoba, Santa 
. 
Fe, Entre Rlos Corrientes y Chaco asi como Uruguay y el sudeste 
de Brasil) y utiliza variados habitats como pastizales, campos tle 
cultivo y sus bordes, terraplenes de 10s ferrocarriles etc. 
(Cabrera, 1961; Reig, 1964; Crespo, 1966; FJarlow, 19A9; Zuleta, 
1989). 
Las caracteristicas poblacionales de la especie, tales coma 
su demografia, el uso del espacio, la organizacidn social, su 
reproduccidn y el parasitismo, fueron estudiados por Zuleta, 19R9 
Zuleta et dl., 1988; 1990. 
Las primeras investiqaciones acerca de la composicidn poi- 
edades, lonqevidad y dinarnica reproductiva, fueron las realizadas 
por Pearson (1967) en una poblacidn de A, azarae de la zona de 
Nuffez -Provincia de Buenos hires- (Cstas fueron las primeras 
investigaciones de esta indole realizadas en ratc~nes de c a m p  de 
Am&rica del Sur). 
La heterogeneidad ambiental y la estacionalidad de la reqidn 
pampeana son 10s factores que determinan la ecologia de fi azarae- 
En relacibn a 10s demas cricbtidos A, azarae, cuyo nombre 
comhn mhs apropiado es "ratbn de pastizal pampeano- (Zuleta et 
dl., 1988) es la especie clave en el conjrlnto de cricbtidos 
pampeanos. 
1.1 -3. hkodon azarae: 
mzIummstCCIS, 
La citoqen&tica de 10s roedores akodontinos ha sido 
extensamenke estudiada tuna revisidn se entuentra en Bianchi ZT 
Merani, 1984). Algunos ggneros son invariables, per0 en otros, 
como por ejemplo &don, se ha encontrado una gran variacidn 
tanto en ndmero como en morfologla cromosdmica (Bianchi et all, 
1969; Bianchi et al. 1976; Eianchi et al, 1979; Eianchi tc Meratti, 
1980; Gallardo, 1982; Liascovich, 1991; Liascovich t Reig, 1989; 
Liascovich et al,, 1989; Reiq et al., 1971; Rodriguez et al. 
1983; Yonenaga, 1979; Vitullo et al.) 1986). 
Ademas de Tkicrostenyx y Hyopus ha sido propuesto Akodon como 
el gdnero que tiene mds especies candidatas a presentar hemhr.as 
XY. Se las ha propuesto debido a que todas ellas presentan gran 
variabilidad en la forma y tamaPIo de sus cromosomas X y por el 
hecho de que algunas hembras tienen cromosomas sexuales 
indistinguibles de 10s del macho. 
A, rallis es la especie donde la presencia de hemhras XY se 
ha documentado mds firmemente (Lobato et al., 1982). 
En otras especies de Akodon, A, azarae, A, varius y A- 
boliviemis (Bianchi et al-, 19711, como tambihn A, neocenus y 
A-alterus (Apfelbaum et al., 1988; Liascovich, 1991) el rromosomta 
Y del macho y el cromosoma tipo Y de algunas hembras son 
indistinquibles. 
Sin embargo, el pequefYo tamah de ~ s t e  cromosoma que 
presenta bandeo C positive, ha impedido hasta ahora rrna 
comparacibn detallada con las tbcnicas usuales 
citogenhtica. 
El cromosoma tipo Y de las hembras se ha interpretadu como 
un cromosoma X con una qran delecibn de brazo larqo (Bianchi % 
Contreras, 1967; Bianchi et al., 1968). 
La morfologia y ndmero cromosbmico en A- atarae 
descripta en 1967 por Bianchi y Contreras. 
fue 
El cromosoma x(l) representa un cromosoma que dichos autores 
han interpretado originalmente coma un cromosoma X que ha sufrido 
una gran delecibn de brazo largo. 
Posteriormente describieron la existencia de hembras 2n=38, 
Xx(s) dbnde el x(s) representa un cromosoma X con delecibn d e  
brazo corto (Bianchi et al., 1968). Asimismo describen en esta 
oportunidad el Area de cromatina sexual y el patrdn de 
replicacidn de 10s cromosomas sexuales en A, azarae. 
En slntesis, 10s trabajos pioneros donde SF describen las 
caracteristicas citogenCticas de A, azarae (Bianchi y Contreras, 
1967; Bianchi et al., 1968) destacan la existencia de cinco tipos 
de hembras en relacidn a su cariotipo: hembras 2n=38, XX; Pn=38, 
Xx(1); 2n-38, Xx(s); 2n=37, XO y hemtnras mosaicns Pn=37/38, 
Xx(l)/XO (figura 1.1.3). 
Mediante el andlisis del patr-dn de bandas G en tr-es especies 
de Akedan i A, mmlinae, A, azarae y A, abscurus) encuentran que 
10s cromosomas X e Y de dichas tres especies tienen muy poca 
correspondencia y proponen que dichos cromosomas son inestables y 
propensos a sufrir rearreqlos evolutivos (Bianchi et al., 197hl. 
$-* * 
Rctualmente hay argumentos provenientes de las tkcnicas de 
la biologia molecular, en favor de la hipbtesis XY para la5 
hembras de 4%- azrrrae. Se han encontrado fragmentos que hibridizan 
con zondas del gen ZFY tanto en machos como en hembras Xx(1) 
(Bianchi et al., 1989) as1 comb otras especies de CIIcodon que 
presentan "pseudogenes Zinc-finger" liqados a1 Y (Bianchi, en 
prensa) . 
Tambi&n se ha estudiado en detalle el comportamiento cn la 
meiosis de 10s cromosomas sexuales en A, azarae, lo cual ahre 
interesantes perspectivas (Solari et al., 1989). 
Fiqura 1.1-3- 
COMPLEMENT0 SEXUAL EN HEMBRAS A.AZARAE 
ORIGEN DE LAIS CROMOSOMAS ALXERADOS 
Oriqen postulado para los cromosomas sexuales de las hembras de 
Akodon azarae (Bianchi & Contreras, 1967; Bianchi et al., 1968). 
y' * 
1 . 1 4  -1 -1M)S E D€rEfUlkNtXItB4 DEL SEX0 
Uno de 10s principales problemas de la bioloqia fue el 
misterio del nacimiento de individuos de distintos sexos. Los 
mitos atribufan esta diferencia a las fases de la lurla, a1 
momento del dia en que tenia luqar la fecundacidn, a la rlireccicln 
del viento y a otras supuestas causas similares. Cientos de 
hipbtesis sobre la naturaleza de este fenbmeno se hicieron en 10s 
siqlos pasados, sobre todo en el siglo X I X .  
Sdlo recign despues de la furmulacidn d e  la Teoria 
Cromosdmica de la Herencia pudo axplirarse el problems, 
comprendiendo el proceso de la determinacidn tlel sexu, y por qu& 
la mitad de 10s individuos nace de sexo masculinn y la otra mitad 
de sexo femenino. Mendel ya habia suqerido que la determinacidr~ 
del sexo podia seguir la misma seqreqacidn que otras 
caracteristicas heredadas. 
A partlr de 1900 se hicieron cina serie cfe descutjrimientos t=n 
5 que se establecib la asociacibn de la caracteristica sexrtal 
con la prescncia o ausencia de un determinado cromosoma- Wilson y 
Stevens en 1905 descubrieron citoldqicammte 10s cramosomas 
sexuales. 
En a1guno.s vertebrados inferiores, como Ins anfibios y 10s 
reptiles, 10s cromosomas sexuales no se han identificado 
citoldgicamente. Saez en 1936 ya postuld la inexistencia de 
cromosomas sexuales diferenciados en 10s anfihios (Saez & 
Cardoso, 1978). 
v* *, 
En estos casos, donde no hay cromosomas sexuale- 
reconocibles, hay homocigosis o heterocigosis con respecto a 
aquellos genes que determinan el sexo. La diferenciacibn del par 
de cromosomas sexuales (XY o ZW) en 10s vertebrados, ha tenido 
lugar como consecuencia de la acumulacidn paulatina en un 
determinado cromosoma de aquellos genes determinantes del sexo, 
de 10s caracteres sexuales secundarios y de la fecundidad (Saez y 
Cardoso, 1978). Los dos sistemas de determinacibn del sexo mas 
ampliamente reconocidos corresponden a 10s casos en que 10s 
machos son heterogarnbticos o las ttembras son heterogameticas. Hay 
dos factores que controlan la herencia del sexo en amhos 
sistemas: un sexo es heterociqota o heteroqamCtico para el factor 
sexual y el otro sexo es homocigota para uno de estos factores- 
Para el sistema en el cual el macho PS heterogam&ticn 5e reserva 
la notacibn XX/XY y ZW/ZZ cuando es la hernbra el sexo 
heterogame3tico (Bull, 1983 y 1985). 
En casi todas las especies dioicas la determinacidn del sex0 
es genetics, y es posible distinguir citolbgicame~lta machos de 
hembras porque presentan dimorfismo rrornosbmico en el par sexual. 
Actualmente se ha abierto una interesante polemica en 
relacibn a 10s genes responsables de la determinacibn del sexo, a 
partir de 10s descubrimientos de Page, (19R8); Page et al. 
(1987). La citoqenhtica del sexo, en consecuenria, puede 
encararse desde una perspectiva evolutiva, y ser abordada en dos 
aspectos: la descripcibn basica de variedades y 10s procesos qrre 
conducen a la variacibn. 
%.* * 
)ECIWIS)IIOS Is DE+ORnIlSCU=Irn c$mmsmrCCS DEL S E X 0  EN LOS 
En 10s mamiferos la determinacidn cromosdmica del sexo se 
fija en el momento de la fertiliracidn y no esta influida par 
factores ambientales. El mecanismo general es aquel en el cual el 
macho es el sexo heterogamCtico y la hembt-a el sexct homogamCtico, 
y sus cromosamas sexuales se denominan XY y XX r-espectivamente. 
aunque 10s cromosomas sexuales tienen un tamaho variable ert 
general el Y es pequebo y el X es de tamaho intermedio (5% - 6% 
de la lonqitud total del set haploide femenino) (Ilhno et all, 
1964). 
Si bien el sistema XX, XY estd ampliamertte estat,lecido entre 
10s distintos drdenes de mamfferos, ocurren excepciones a1 mismu 
en distintos qrupos de orgarrismos. Estas excepciones n mecanismns 
inusuales de determinacibn cromosbmica del sex0 hail sido abjeto 
de diversos estudios debida a la importancia que ellos revista11 
para la cornpi-ensidn del funcionamiento del mecanismo de determi- 
nacibn del saxo. 
De Ias mas da 4000 especies de mamiferos vivientes solamente 
alqunas pocas presentan mecanismos cromosdmicos sexuales que se 
apartan del usual XX y XY. Estas pueden aqruparse en tres 
cateqorias (sigufcndo a Fredqa, 1988): I )  especies con sistemas 
de cramasomas sexuales nnlltiples; 2) especies con crctmosomas 
sexuales normales en las que eventualmente aparecen individuos 
con constitucibn cromosbmica sexual desviada; y 3) especies con 
mecanismos cromosdmicos andmalos. 
Es gste Jltimo grupo de especies, el que reviste mayor 
inter& en el marco del estudio del proceso de determinacidn del 
sexo en A k h n  ararae. 
Un sistema complejo de cromosomas sexuales puede aparecer 
por translocacibn entre uno de 10s cromosomas sexuales y un 
autosoma. 
Cuando el X original se ha translocado a un autosoma el 
mecanismo se designa X X  para fas hembras y XY Y para los machos. 
1 2  
El Y es el Y original y el Y es el autosoma hom6logo a1 cud1 el 
1 2 
X fue translocado. El Y no estA involucrado en la determinacidn 
2 
sexual y en las especies de este grupo como Potorus tridactylus, 
Mtntiacus Yltmtdak y Sorex araneus, 10s machos tienen un cromosoma 
mds que las hembras. Cuando el Y se ha translocado a un autosoma, 
el mecanismo se denomina X X X X para las hembras y X X Y para 
1 1 2 2  1 2  
l o  machos. El X es el X original y el X es el autosoma 
1 2 
homdlogo a1 cual se ha traslocado el Y. En especies de este grupo 
la hembra tiene un cromosoma mds que el macho. 
0 veces ambos, el X y el Y, se fusionan can los homdlogos de 
un par de autosomas. En la meiosis del macho se forma un 
bivalente grande, distintivo ton 10s cromosomas sexuales. En este 
cast5 warhas y hembras tienen el mismo nhmero cr~mosbmico. El 
v* * 
Hamster chino ( C r i s e t t k l h s  qri-1 es un ejemplo bien cortocido de 
este grupo. Estos qrupos de especies con crcrmasomas sexuales 
compuestos no presentan mayor interes desde el punt6 de vista de 
la determinacidn sexual, 10s cromosomas sexuales se distribuyen 
regularmente en la meiosis y se producen dbs tipos cJe 
espermatozoides y un tipo de ovocitos. 
En varias especies de mamiferos, incluido el ttombre, con 
cromosomas sexuales normales, se c-onocen individuns con 
constitucibn cramosbmica sexual desviada. En la tabla 1.1.5 se 
enumeran las especies en las que se han observadn ir~dividuos con 
desviacimnes en la constitucibn cramosbmica sexual (revisado por 
Fredga, 198f3). 
Las desviaciones mds comunes conocidas erttre 10s man~iferos 
son 10s mosaicos ( estos se han enr:ontradu en la ntusaraffa comttrt 
(XY/XYY), el gat0 (XY/XXY/XXYY), el caballo (XO/XYY) y el ganado 
vacuno (XY/XYY)- 
Tabla 1-1-5 (Datos tornados de Fredga, 19881, 
................................................................. 
Feno t ipo 
Macho kiembra 
Espec ie XXY XYY X X  XO XXX XY 
--------------------------------------------------------------.--- 
Hacropus wqenii * - * 
Sorex araneus * i*) - - 
Macaca mulatta . . * 
Canis familiaris * u . 
Felis catus * i*) u 
Equus caballus I*) i*) a 
Sus scrafa * - )C * 
Bos taurus * ( * I  -)t 
bpra hircus - * 
his ari- * - * 
Akodon azarae . * - 
Cricetulus griseus i . 
Bandicota bengalensfs . * - . 
Rattus rattus * * 
Rattus norveqitus . * . . - . 
Mus rrustules * * * * * 
.................................................................. 
Entre perkndesis se sehalan 10s mosaicos. 
El estudio de las caracterfsticas fenot3picas de 
estructuras de 10s drganos reproductores, de la manifestaridn de 
10s caracteres sexuales secundarios, de la f-ertilidad, etc., en 
estos individuos con cromosomas sexuales desviados, brinda 
importante informacidn respecto de la influencia del nt~canjsmn de 
determinacidn sexual cromosdmica. 
La constitucidn XO siempre da un fenotipo femenir~o y en 
relacidn a la fertilidad hay diferencias entre las especies 
grandes y las especies pequef'fas. Los individuos XO de las 
espec ies de mamf feros grandes I con un I apso qenerac ional 1 arqo 
sun infertiles, mientras que 10s individ~ros XO tie 10s pequefios 
mantfferos son hembras fhrtiles. La vida reprodr~ctiva estA 
reducida debido a1 agotamiento prematuro de 10s ovocitos. La 
diferencia importante entre el ratdn XO y la mujer XO se detie a1 
m e m s  en parte a una escala de tiempo: el ratdn XO llega a la 
pubertad antes de que 10s efectos cuantitativos de la univalencia 
del X se reflejen en una poblacidn de crvocitorj ntuy disminuida- En 
la mujer la pubertad se produce cuanda ya casi d todos 10s 
ovocitos han deqenerado (Lyon h Hawker, 1973; Bt~rgoyne t Riggers, 
1976). 
Tambien hay especies en las que se han encontrado irtdividuos 
con constitucidn cromosdmica equivocada en relacidn a su sex0 
fenatipico. Se encontraron machos XX entre los perros (Seldcrt et 
dl., 1978), 10s cerdos (Breeuwsma, 19701, las cabras (Hamerton et 
dl., 1969) y 10s ratones. Diferentes causas geneticas prodrlceri la 
discrepancia en cada una de las especies. 
Una de las explicaciones plausitnles es qtle par-te del 
cromosoma Y se haya translocado al X, particularmente la regibn 
determinante de testfculos CTDF). Son muy bien coriocidos 10s 
sxr 
machos X X  ("sex reversal") en Ws ruxulus en los que el 
fenotipo es masculine per0 son esteriles. Tambien se han 
descripto hembras XY en caballos 10s yue revisten particular 
inter& porque el sindrome XY sexo r-evertido, se car-acteriza 
tanto por heterogeneidad genotipica torno fenotipica. El espectro 
fenotipico de hembras XY tiene en 1 0 5  mamiferos un ranga que va 
desde hembras aproximadamente normales a yeguas ntasculinizadas 
(Kent et al. 1988). 
Estos mecanismos no provienen de la translocaridn a 
autosomas sina que incluyen alteraciones a1 sistema X X / X Y  
asociadas a la pdrdida de segmentos o cr-ornosomas sexuales enteras 
y/o alteraciones gCnicas propias de 10s grupos de liqamientu 
sexual. 
Se conocen varias especies que presentan mecanismos 
cromos&micos sexuales anbmalos. Todas estas especies son roedores 
y en todos estos casos se encuerltran, con frec~rrrncias 
significativas en poblaciones naturales, individuos cuya 
constitucidn cromosdmica sexual no es usual entre 10s mam3feros. 
En roedores la presencia de do5 cromnsomas X rto parece ser 
nacesaria para la supervivencia y fertilidad de las hembras 
aunque la fertilidad pueda estar algo daPfada. 
Se ha descripto un mosaic0 qot1os4mico en Hicrotus oteqani 
donde 10s machos son X Y  en sus cClulas somhticas e YO en SIJS 
chlulas qerminales, las hembras son XO en sus celulas somaticas y 
X X  en las germinales (Matthey, 1958; Ohno et al. 1963; Ohno et 
al, 1966). 
Por otro lado klfabius lutestem y Tokudaia osimemsis tienen 
un cariotipo XO tanto en las hembras como en 10s machos, sin 
ninquna diferencia citogen&tica aparente en el c:ariotipo de ambos 
sexos. En ertas especies el modo de determinacidrl sexual E.S adn 
motivo de debate (Vogel et al., 1988). 
En b k % a  indica, de Delhi, India, 10s cromosomas X e Y 
muestran uvla gran variacidn en tamaf'fo y ntnrfologia. 10s 
cariotipos de alqunas hembras no se pueden diferenciar (sin 
tCcnicas de bandeo cromosbmico) de lo5 cariotipos predominar~tes 
en 10s machos. Fredqa en 1983 adelantd la posibilidad de que en 
esta especie pudieran existir hembras XY perm mediant~ la tecnica 
de bandeo C de 10s cromosomas de Mesokia indica se encontrb que 
la variacidn en tamaffo y morfologia de 10s crommsornas sexuales se 
debe a diferencias en la cantidad y distribucidn de la 
heterocromatina constitutiva. hsi es que, aunque se sospechb que 
podian existir hembras XY en esta especie, la hipbtesis fue 
finalmente descartada (Rao et al., 1983). 
Dos qeneros de lemmings son bien conocidos portlue presentan 
hembras XY y XO, Hyopus y bicrost6nyx, en ambos el mecanismo de 
determinacibn sexual es similar. 
Entre las hembras de flyopus existen tres tipos crnmosdmicos 
llamados XX, X*Y y X*X*; 10s machos son XY. El asteriscn desiyna 
una mutacidn ligada a1 X que afecta la interaccidrl de 10s genes 
determinantes del sexo de tal manera que 10s irldividitos cuya 
constitucibn cromosbaica sexual es X*Y son hembras. Los dos tipos 
de cromosoma X, el X* y el X pueden difrrenciarse pnr el patrdn 
de bandas G dc sus brazos cortos. El brazo corto del X* es 
alrededor del 7% mas pequeffo que el del X (10 que corresponde a 
unas 1000 kilobases de ADN). 
El cromosoma Y de Wyapusi schistieolor es heterocromdtico y 
se puede distinguir facilmente despues del bandeo (C o 6) .  No hay 
diferencias citogen&ticamente detectable5 entre el Y be  10s 
machos y el de las hembras X*Y. 
Todas las poblaciones que se conocen de- Myopus tienett 
hembras X*Y y aparentemente el mismo mecanismo de determinacihn 
del sexo (Herbst et al. 1978; Fredga et al. 1976). 
En Dicrastbnyx el otro genera de lemmings en el que se 
sospecha la presencia de hembras XY, la situacidn es diferente. 
dos tipos de cromosoma X no se pueden 
citoldgicamente y en este genero (especifieanrente en Dicrostonyx 
torquatus) tampoco hay un cromcrsoma Y distingt~ible facilmente. 
Se han estudiado varias razas y strbespecies cie Dicrostonyx 
la consti tt-tcibn cromosbmica es cornple ja debido en las que 
probablemente a una serie de translocaciones de autosomas a 10s 
cromosomas sexuales originales. Ademds presentart un ndmerc? 
variable d e  cromosomas B lo que ha complicado la elucidacibn 32 
la constitucibn cromosbmica sexual (Gileva, 1983; Malcolm et al., 
1986). 
Entre 10s autores que han estudiado el 
desde el punto de vista de la determinacibn cromosbmica del sex0 
hay ciertas discrepancias. blientras Fredga (19081 afirma la 
existencia de hembras XY, Gileva et a1.(1982) consideran que en 
Dicrastonyx hay hembraa XO y hembras XX, mientras que 10s machos 
son todos XO. 
Estos autores postulan que el sex0 de 10s animales XO 
depende de un factor genetic0 ligado a1 X que dispone de dos 
formas alternativas denominadas "m" y "f". € 1  factor "m-f" serja 
un gen con dos alelosg la forma "f" habria perdidu la hahilidad 
de actuar como determinante masculine mientras quc la forma "m" 
la habria conservada. as2 105 machos (XU) todt~s presentan el 
m 
alelo "m", X 0 ;  las hembras X X  serian tromocigotas o hetermciqc~tas 
para ambos alelos. 
La discrepancia fundamental en la posicidn de unns y otrrrs 
autores reside en el planteo evolutivo del oriqen de las hembras 
XO o XY. Porque m d s  que in evento mutational hahr2a sido 
necesario el establecimiento del sistema gen&tico deterntinandc~ la 
aparicibn de hembras XO en Dicrostanyx. 
Es posible que la mutacidn "f" haya aparecido en el 
antecesor comrln de ambas lemmings (I3icrostonyx y Hyopus) y la 
perdida del cromosoma Y en machos y el desarrollo ds? hembras XO 
podrian considerarse eventos subsecuentes a la mutacidn "f". 
Sin embargo es de destarar qtre Dicrostonyx y &opus tier~rrr 
un mecanismm de determinacibn sexual que depende de una mc-rtacibtl 
liqada a1 X. 
Otras especies de lemmings relacionadas, L m s  y ~ynapkomys 
presentan cromosomas sexuales ordinarios X X  y XY, si bien las 
relaciones de parentesco entre hopus, Lmms y Synaptomys no son 
del todo claras, bajo la presuncibn de considerar las relaciones 
de perentesco filogen&tico m b s  estrecho cntre Piyopus y L w s  y 
Syneptamys (Fredga,1988) sa ha postulado que habrian ocitrrido 
mutaciones con efectos similares en clos uportut-tidades separadas y 
se estab lecer Ian en pob lac iones de Hyopus y I?icr&stonyx - 
El sistema de compensacibn de dosis para genes liqados a1 X 
en 10s mamiferos (Lyon, 19611 provee una solucibn para explicar 
la potencial supervivencia de hembras con un sblo cromosoma X .  
Pero no todas las apariciones esponthneas de hambras X 0  a 
XY en especies de mamiferos son fbrtiles fenotipicamente 
normales. 
La inactivacidn de uno de los dos X ert las hemhr-as de 
mamiferos no es absoluta puesto que amhos X estdn activtrs en 
ciertos estadios de la ovag&nesis y tempt-anamente en la 
embrioqbnesis (Monk McLaren, 19811. Por esta razdn, 
presumiblemente, las hembras XO en humanns, otrns primates y 
unqulados son usualmente infertiles y poseen defectos 
fenotipicos. 
En los mamiferos el par de cramasomas sexuales XY presenta 
un comportamiento cuya aspecto mas destacable es su ccrr~dicittrt 
heterocromdtica cuando se lo observa durante la meiosis 
masculina. 
Este hecho fue observado incluso antes qup 5e r.elacionaran 
10s cromosomas sexuales con la determinacibn del sexn. Sot1 vastaq 
las investigaciones realizadas acerca del par XY, observado coma 
cuerpo intranuclear o "vesicula sexual" que cJt1rante la meiosis rfe 
l o  espermatocitos sufre cambins que permiten distinquir el par. 
sexual del resto de 16s autosomas (Solari, 1974 y 19El9). 
A1 comienzo de la meiosis, en leptotencr el X y el Y IK* son 
totalmente heterocrom3iticos, pero en 10s estadios siguientes, 10s 
cromtrsomas sexuales forman una dnica masa heterocromdtica, el 
llamado cuerpo XY o "vesicula sexual". Durante el paqui tene, quc 
es el estadio mds prolongado de la meiosis, el par sexual sufre 
varios cambios? a1 principio forman un sblo cuerpo y no presentan 
regibn nucleolar, en paquitene media desarrollan ttna regibrl 
nucleolar en ratbn y algunas otras especies; ya m paquitene 
tardio el cuerpo XY sc observa nrarcadamente separado clel resko de 
10s autosamas. El cuerpo XY en diplotent= puede ohservarse 
despleqado y fuertemente condensado mientras qur en diacinesis ya 
pueden distinguirse muy claramente el elemento largo (cr-umosoma 
X )  y el elemento corto (cromosoma Y) amtms con dos cromAtides. 
Durante la primera metafase, el par XY muestra el heteramorfismo 
clasico. 
El par XY puede presentar r-elaciones nuclectlares primarias 
(cuando el orqanizador nucleolar esta en el X )  o secundarias 
(cuando el organizador nucleolar esta en antosomas). Las 
asociaciones primarias esthn restringidas a unas pocas especies, 
cotno el ratdn, el hamster dorado y el hamster armenin mientras 
que las asociaciones secundarias pueden encontrarse mas 
comunmente ya que es mhs bien una proximidad entrs el nucleolo y 
el cuerpo XY. 
La bhsqueda del factor determinante masculine en mamiferos 
ha conducido a la delimitacibn de una secuencia d r  BUM ije 35 Kb 
que podria marcar el final de dicha bhsqueda y el inicio del 
an&lisis qcnhtico de la determinacibn del sexn en mamlferos 
(Sinclair et al., 1990) 
En 1959 sc &stabletid por primera vez, para el homhre y el 
ratdn, que el cromasoma Y era el determinante ~~astrulit~tr (Jat-obs t 
Strong, 1959). En 1966 se limitd la regidn determinartte cle  
masculinidad a1 brazo corto del Y. En 19n4 a raiz del hallarqo 
de McLaren et al. de ratones macho que no presentaban arltiqeno 
especlfieo de histocompatibilidad H-Y se abandod la hipbtesis 
que durante mas de 10 a h s  sostuvo que el antigerlo ti-Y era el 
inductor testicular primario. 
En diciembre de 1987 David Page y colahoradores informaron 
el descubrimiento de un gen "Zinc-Finger" presente en el 
cromosoma Y humano el que probahleater~te r-epresentar ia el factor- 
determinante de testiculos (TDF) ligado a1 Y. 
La identificacidn de este gen, ahura llanlado ZTY pr-endid la 
mecha de una bdsqueda predecible de 10s genes c.orresportclientes en 
otros animales, Encontrarun tambibrt otro qen estrerhamertte 
vinculado a1 Z F Y  en el cromosoma X a1 que lenominaron ZFX. 
En var ios mamifer-os euther i os estos genes estdn cot~servadcls 
en alto qrado. En cambin en 10s marsuf~iales las seruenciar, 
vinculadas mas estrechamente a1 Z F Y  esthn en autosomas, rlo en el 
cromosoma Y (Sinclair et al., 1985). Estos descr~britnientos 
resultaron inquietantes, ya que en marsupiales, adn mAs que en 
eutherios, el cromosoma Y es determinante de masculinidad y por 
lo tanto ts esperable que porte el eqirivalente del TDF. 
Si el ZFY es autosbmico en marsupiales, no puede ser el 
determinante masculine primario, tal comm parrcer3a serlo en 
otros mamiferos. Estos hallazgos plantearon el interroqante rje si 
realmente el ZFY es el factor determinante de testiculns (sin 
embargo podrla ser que el ZFY sea el TDF en eutherios. mientra*; 
que en marsupiales algdn otto factor juegue el rol primarin). 
El Z F Y  estA altamente conservado y tiene una estructura 
consistcnte con una funcidn regulatoria. 
El cromosoma X de 10s marsupiales es mbs pequeho que el de 
los eutherios y no porta ninquna secuencia ZFX. En marsupialeq 
varios de 10s genes conservados en el X de 10s eutherios estdn 
localizados en autosomas. Esto sugiere que ha tenitdo luqar lrna 
translocacidn, evidencia de ello es el ttecho de que un "probe" 
para el gen de la distrof ia muscular (qire en hurnanrls estd a1 laclo 
del ZFX), hibridiza con el cromosoma 5 en canquros en el mismo 
intervalo donde estd el ZFY (Sinclair et al., 1988). 
Para la formacidn de testfculos en humanos se reqtrieren 
tanto el ZFX como el ZFY. Cllgunos embr ior~es huma~~os femeninos XY 
tienen un defecto cromosbmico en la regibn X 21, all\ dbnde se 
P 
localiza el ZFX (Berstein et al., 1980). 
Una explicacidn posible de 10s resultados podria ser qire, en 
eutherios, el ZFY potencia la expresidn o accidrt d ~ l  ZFX el cual 
por si mfsmo (en X X  o XO) no puede gatillar la furmaridn de 
testfculos. En marsupiales alqdn otro gen ligadn a1 Y podr3a 
potanciar el gen autosdmico que se podria llamar ZFA. F.1 ZFA 
ser la el determinante de testlculos pero t~a jcr una I-egul ar:idn 
primaria diferente. 
Las diferencias evolutivas en la sef'fal primar-ia de la 
determinacf6n sexual tiene ya varios antecedsntes, Par e.iemp10, 
en el rrematode ~%c!mehabditis eQegam, la determinac-idn sexual 
primaria se debe a la proporcibn de X / autosomas, tambiCn en 
Drosaphila, y es pasible alterar el sistema de varias formas por 
mutacidn de genes autosdmicos de determinacidn sexual Okrdykin, 
19881, 
En tbrminos bioquimicos pareceria que la pregunta n 
responder es qu& es lo que requlan estos genes 'Zinc-.- 
Fingers" que codificarian proteinas con mdltiples "damairrs" ert 
forma de dedos. 
Si bien el qen ZFY resultaba ser un excelente candidato a 
ser el factor determinante de testiculos, el hallazgo de tre-5 
hombres X X  que no presentaban ZFY (Palmer et dl., 1989) pero que 
eran hombres indudablemente, hizo que el qen ZFY fuara clesplazacicr 
para adjudicarle la funcibn TDF a una regibn del cromosoma Y d a  
unas 140 Kb (1A1) (figura 1.1.7) que se habia traslocacio al X .  
Paralelamente se estudib la expresibn del ZFY homblogo d e  
ratbn y este probtr estar asociado con las cCrlulas qerminales la:: 
que se Cree no intervienen en la determinaci3n de testiculos 
(Koopman et dl. 1989). 
Finalmente sdlo una secuencia de 35 Kh c l e  HDN parece ser la 
responsable de la determinacidn de testiculos. Este gen 
denominado Sf?Y (sex-determining region of the Y) probat3lemente 
represents el comienzo de una cascada de qenes requlatorios y su 
conocimiento cbnducird a la contprensibn del mecanismo de 
determinacidn dcl aexo en mamiferos (Grrhbay et al. 1890; Mc,-areri, 
1990; Sinclair et al. 1990). 
Figura 1-1-7- 
Descubrimientos que condujeron a la identificacidn del qen SRY, 
regi6n deterrinante del sex0 en el cromsora Y humarm- 
Entre 10s mamlferos, 10s roedores son 10s animales mas 
usados en condiciones de laboratnr io debidn a1 atrtpl io 
conocimiento que se tiene de su bioloq3a, ad~mAs d~ clue entre 
otras cualidades presentan ticlos qeneracionales y reprocjtrctivns 
cortos. El reedor mds usado comct artimal d e  latmrator i n  es #us 
rwscul~s con sus diferentes, cepas, junto a ambas especies de 
Rattus (R, nb+vcrqicus y R, r$ttus1. 
Otras especies de roedores, coma por. ejemplo las del generu 
Peroryscus se han estudiadn en colonias de laboratorio y han sido 
dtiles para responder nuevas preguntas. 
Otros, como )qrbpus schisticolor o Dicrostonyx torqudt~s ttan 
demostrado ser buenos modelos, (para el estrdio d e  los mecanismos 
de determinacidn del sexo en mamiferos1 tanto en relac-idn a1 
signif fcado evolutivo de la funridn r e p r  oductcrr-a como clesde el 
punto de vista cromosbmico de la determinacihn del 5~x0. 
Sin embargo, pocas espccies de cricktirjos sudamericanos, 
especialmente de las que habitan en n~restro pats, sa ha11 ar.laptado 
y mantienen bajo condiciones de laboratorio. liay que iiestacar las 
especies de Cal09ys, como C ,  laucha y C, rusculinus tjue ttan aid0 
de gran utilidad para el estudio de la fiehre hemcrrraqica 
argentina (FHB) (Hodara, 1987; Sabattini et al., 1977; Vitullo et 
dl. 1987; Vitullo h Herani, 19881. 
A, azarae, aunque tambien involucrado en 10s mecanismos de 
mantenimicnto del virus Junin (agente etioldgi-co de la FHB) 
resulta importante coma modelo para estudias en determinacibn del 
sexo, Ticne ademas caracteristicas que lo diferencian de los 
otros modelos de roedores utilizados para estudios dr 
determinacidn sexual, par estar f i logertcit icamente mrly fvocrb 
emparentados- 
A&odon, no salamente CI, azarae sino tamhitln okras rspccies 
relacionadas del qCnero, coma A, neocenus, a, bbliviemis y h- 
alterus que forman el mismo "cluster" con A, ararae (Liascovich, 
1791) y probablementc presenten el mismo mecanismo dn 
determinacidn sexual, proveerian un modelo diferer~te a Jos 
conocidos para responder las prequntas que se formirlan acvrce de 
10s mecanismos de determinacibn del sex0 y sr ls  origene*: 
evolutivms. 
Desde el punto de vista cromosdmico, Ins sigiiientes frechos 
son de particular inter& en conexidn con el t,ema. 1.a existe~tcia 
de hembras f&rt i les homt~gamCt icas y heter oyam&t icas en las 
poblaciones naturales, y tamhi& en las mat~tenictari ert concficiones 
de cautiverio, permiten estudiar aspectc~s importarttes ert relacjcin 
a la expresibn de 10s genes determinantes del sexo. 
El estudio detallado de 10s aspectos reproductivns de las 
hembras heteroqam&ticas en relacibn a las hembras I~otnoyam&ticas, 
permiten interpretar la expresibn de estos getmtipos an relacid11 
a 10s modelos conocidos donde existen hembras XY (por ejcmplo en 
~ O ~ U S ) ,  o donde se conocen hembras XO (par ejempJrr en #us). 
Permitiendo delimitar- en qu& medida puede s e r  asimilada la 
especie CI, azarae a1 modelo XY o a1 XO- 
Desde el punto de vista genCtico poblacianal, es d e  
particular interes la interpretacidn del papel que puede tenrr en 
la naturaleza la presencia y mantenimiento de rste mecanismo 
cromos&mico de determinacihn del sexo, Lo cual resulta atrn mas 
interesante teniendo en cuenta q1.w una ronsecuencia importante rJe 
dicho mecanismo es la determinacidn de la proporridn s e x u a l  
primaria. 
Un conocimiento creciente acerca de la hiolnqia de esta 
especie se ha ido acumulando a lo largo de 10s C~ttimos Z:3 a'tros, 
pero lo que sabemos es ahn poco en relacibn a 10 que queda por 
saber, 
A, azatae es urla especie clave desde el purlto de vista 
ecoldqiro, y el conocimiento en profundidad de su hioloyis 
reproductiva permite comprender cahalmente esta especie rlave. 
Como se ha mencionado Elkadon azarae es trrla espec:ie 
cuyo mecanismo de determinacibn del sex0 es peculiar 
entre 10s mamiferos, Si bien esta especie ha sido objeta 
de estudio en colonias de laboratorio, 5e ha estudiatlu 
principalmente debido a su eventual vinculacibn con la 
infeccibn por virus Junin (Carballal et al., 17Uf3; De 
Villafahe, 1981). 
La presente investigacidn tirvn comn objetivtrrj 
principales: 
a-Estudiar los pardmetros bdsicns de Akodon azarae 
en condicianes de laboratorio: crecimianto post--na.kal, 
longevidad, perlodo de gestacidn, mortalidad ~tr-edestete, 
y otras caracterfsticas de su reproditccidn. 
b-hnalizar 10s cromosomas sexiralcs, particularmente 
de las hembras, con la finalidad de establecer rios 
linajes para realizar crutarnientos dir-igidos, por ulc 
lado hembrds Xx y machos XY y por otro hembras XX y 
machos XY. 
c-Determinar 10s efectos del heteromorf ismn 
cromosbmico de las hembras sobrr la fertilidad y otros 
paricnetros reproductivos delimitando la infl~rt?ncia de 
dicho mecanismo sobre la reproduccidn cie esta especie en 
condiciones de cria en cantiverio. 
d-Cuantificar el rendimiento reproductive de las 
hembras heterorndt-ficas en relacidn a las homomdrficas, 
ambas mantenidas en condicj ones de I aburatorio, 
partiendo de la observacibn de la ausetxia de indivitjuos 
xY en esta especie. 
Finalmente y partiendo de la t~ipdtesis d e  clue la 
seqreqacibn de 10s cromosomas sexuales de las hernbras 
heteromdrficas conduce a la forcr~acidn de 
partadores del cromosoma X y ovocitos portadores del 
cromosoma x ,  se analizb la meiosis femenina tartto en 
hembras heterombrficas como homombrficas para el par 
sexual. 
Para el 4Barte30 y  US^ de 10s animales 
experi#ntatidri durarnta la tealizacidn del  presente trabajb se 
n observade y reyletada 1- riorras establecidas pbr el 
Canadian Cautrtil on him1 care,. 
La colonia se establecib a partir de 7 hernbras y 2 machos 
o 
que fueron capturados en la localidad de Diego Uaynnr (3% 10' S ;  
o 
59 14' W )  en la provincia de Euenos Airrs, hrgentina. 
Dichos animales se introdujeron en el laboratorio en 1Yfl2, 
de ellos 4 hembras y 1 macho dejaron drsccndertcia. 
Posteriormente en 198h se incorporaron una hembra y d ~ ~ i  
machos capturados en la ntisma localidad. 
de Energla Atbmica. h mediatjos de 1907 I s  animales fr-icrml 
trasladadbs a la Facultad de Medicina, Universidad de Btrenos 
Aires donde se mantiene en la actualidad (Fiqura 2.1.1). 
El procedimiento de cr ia se I levd a cab0 sigtriendu las 
condiciones para ratdn de "The UFRW handbouk or8 the care and 
management of Laboratbry Animals" (1976) .  
fiqura 2.1.1- CIMIMAlES AMJLTOS Y JUVENILES . azarae DE LA 
COLONIA DE LCIBORATORIO . 
Las condiciones ambientales se mantuvieron cnntrcladas. La 
temperatura oscilb entre 10s 20 y 25 gradcis centkgrados- La 
humedad relativa ambiente entre el 60% y el 80%. El fotoperindo 
se establecib en 1 2  horss de luz continuadas y 12 horas de 
c~scuridad no superando su intensidad 105 20 Fotolux. 
Las jaulas que se emplearon para el cautiverio de los 
animales son de acern inoxidable de 35 rm de largo, 28 cm de 
2 
anchn (980 cm de superficie) y 15 cm de altura. El camedero se 
halla incorporado a la tapa enrejada ffigura 2.1.21. 
Los animales inmadurcs, cuandc~ no se 10s apared a1 destete, 
fueron colocados en grupos de 3 a 6 individuns pnr jaula. En 
2 
ncasiones se utilizaron jaulas mas chicas, de 336 cm de 
strperficie (24 cm de largo, 14 cm de ancho y 1 2  cm de altt-rral 
para alajar individuos jdvenes hermanns de la misma camada. 
lecho cnlocadn en las jaulas consistid en viruta de 
madera blanca y especialmente en las jaulas de apareamientos se 
colacd ademds un trozn de algnddn para permitir la construccidn 
del nidn. 
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Los animales recibieron para su alimentacidn alimento 
balanceado simple para ratbn, peleteado y compactado por calor. 
Si bien ese fue bdsicamente el alimento principal, en 
diferentes etapas de la vida de la colonia se aportaron 
suplementos. 
Durante 10s tres primeros af'fos se suplementd con una masa de 
alimento preparada en el mismo bioterio con granbs de cereales 
molidos, levadura de cerveza y vitaminas (Vionate-S; Estrella 
Merieux S.Q., Buenos Aires). Dicha masa estaba compuesta por 24% 
de malz, 20% de avena, 5% de gluten, 34% de alfalfa, 15% de soja, 
2% de levadura y 2 gramos de vitaminas en cada kilogram0 de 
suplemento. 
Mbs adelante ( y  siempre con el propdsito de evitar 10s 
posibles perjuicios producidos por las variaciones en la calidad 
del aliment0 balanceado de uso comercial) se siguib suplementando 
la dieta por adicibn de aceites vegetales y granos de girasol, 
avena y trigo. 
El aqua fue acidificada con dcido clorhldrico hasta alcanzar 
un pH de 2,5 para impedir las salmonelosis y la proliferacidn de 
alqas y bacterias en la botella de suministro. Esta y el alimento 
fueron suministrados ad-libitum. 
Las jaulas fueron totalmente cambiadas 
semanalmente. 
Para combatir 10s endo y ectopardsitos (coma par ejemplo 
1 avadas 
dcaros), se utilizd Ivermectina fde Ivomec) la que se diluyd en 
propilenglicol para adecuar las dosis fsegdn las indicaciones del 
laboratorio de 200 mg/kq) y se siguieron las instrucciones de una 
inyeccidn subcutdnea seguida de otra a 10s 15 d2as. 
Los animales adquirieron identidad individual a1 momento del 
destete. Fueron marcados en las orejas siguiendo el sistema 
convencional de marcado para ratbn ffiguia 2.1.4-a,). 
En este sistema la oreja se divide en tres zonas: superior 
media e inferior. Perforando con un pequePrcr sacabocados agujeros 
en estas zonas se representan 10s nhmeros 1, 2 y 3 
respectivamente. Hacienda con el mismo sacabocados agujeros que 
llequen a1 borde se obtienen muescas simples que en las mismas 
Areas representan 10s nttmeros 4, 5 y 6. Para el 7 se usa una 
muesca doble en la parte superior, para el 8 en la zona medial y 
para el 9 una igual en la parte inferior. En la oreja izquierda 
se cuentan como decenas mientras que en la oreja derecha se 
cuentan como unidades esto permite 99 combinaciones. 
Figura 2.1.4-a. SISfMCI CXIWUCI- DE. MMCCIW3 (IZWIERDCI). 
EJmFLoS, NUnERCIS 83 Y 42 (DEmxm) .  
Todos 10s datos identificaturius como: fecha de nacimiento, 
individualizacibn de 10s pragenitores, sexo, peso a1 destete y 
otros datos de cada animal se volcaron en tarjetas individuales 
(figura 2.1.4-b.) que se mantienen en un fichero. 
Para identificar 10s apareamientos se utiliraron tarjetas 
convencionales de apareamiento que fueron colocadas en cada jaula 
ifiqura 2.1.4-b.)- En dichas tarjetas de apareamientos se 
registrb: fecha del apareamiento, edad e identidad de 10s 
animales apareados, las pariciones sucesivas que presentd la 
hembra y el nhmero y sexo de 10s neonatos asl comu el momento del 
destete y el n&mero y sexo de las crias destetadas. 
La generacibn filial se calculb siempre sumando 1 a la menor 
parental, es decir que un apareamiento formado por un individuo 
F2 y uno F8 dejd una descendencia a la que se adjudicd la 
generacidn F3 (para que metodoldqicamente se cometiera siempre el 
mismo error). Se calculd el coeficiente de consanguinidad el que 
aumentd hasta un valor de 0,4 en la FB (F1=0,06; F2=0,12; 
F3=0,18; F4=0,23; F5=0,28; F6=0,32; F7=0,36). A1 momento de la 
realizacibn d e  este trabajo se llegb a la octava generacibn de 
crla de laboratorio. 
Figura 2 . 1 . 4 - b .  FICHCIS UT1tIZCU)CIS PMCI EL REGISTRC) DE MTOS. 
F I c m  INDIVIMYY, (m?RIBFI~, F I M  DE CIP*CYIIEMO <C\BCIJO). 
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Las apareamientos establecidos siempre fueron monogdmicos, 
formados por un macho y una hembra de edades similares. Los 
mismos se mantuvieron juntos por un per2odo minimo de tres meses. 
Se formaron tambien, parejas de animales reci&n destetados 
las cuales fueron mantenidas por un perfodo mfnimo de 4 meses 
para establecer el comienzo de la actividad reproductiva. 
Si 10s apareamientos realizados conducfan a la pref'?ez de las 
hembras, las parejas se mantenlan hasta el final de su vida 
reproductiva a hasta la muerte de alquno de sus componentes. 
Si en 4 meses de tiempo, las hembras no mostraban siqnos de 
prel'lez entonces se rotaban 10s machos de las parejas ya formadas 
para destartar la posibilidad de que la e5terilidad fuera 
inherente a1 comportamiento de la pareja. 
Los cantroles de cada caja de apareamiento, para corroborar 
la presencia de hembras qestantes, fijar fechas de nacimiento, 
observar el estado de salud aparente, aqresividad o dano de 
animales se realizaron a diario. 
Se estudiaron las variaciones de peso, para lo cual los 
animales fueron pesados diariamente para determinar la edad del 
destete seqdn King (1963): edad en la cual se produce una brusca 
pdrdida en la qanancia ponderal que es recuperada en el t&rmino 
de 48 horas. 
Por observacidn directa de 10s animales se estudiaron 
alqunos pardmetros de crecimiento post-natal como el desarrollo 
del pabelldn auricular, el desarrollo de la cobertura pilosa o 
manto y la apertura de pdrpados. 
Se mantuvieron animales de ambos sexos para determinar la 
vida mhxima y el promedio de vida de esta especie en condiciones 
de laboratorio. Los datos abtenidos se utilizaron para la 
construccibn de la tabla de vida (Cauqhley, 1977). 
En 10s apareamientos monoqdmicos que se mantuvieron durante 
un m2nimo de 4 meses en las condiciones explicadas en el 
pardqrafo 2.1.5. se calcularon los siguientes pardmetros: media 
de camada a la sequnda paricidn, proporcidn sexual a1 nacimiento 
y a1 destete, mortalidad prc-destete, eficiencia reproductiva, 
ocurrencia de celo past-parto, y comienzo y duracibn de la 
actividad reproductiva. 
El tiempo de gestacibn fue establecido mediante 
observacibn diaria de las hembras apareadas, considerando la 
presencia de espermatozoides en 10s extendidos vaginales como el 
dla 1 de prebez. Se consider6 la presencia de espermatozoides en 
el extendido vaginal debido a que la observacibn de tapbn mucoso 
result& dificultosa. 
Se estudid la tasa de ovulacidn mediante la observacidn bajo 
lupa estereoscdpica de puntos de ovulacidn, o puntos 
hemorrdgicos. Se sacrificaron para ello hembras que se hallaban 
en difercntes estadios de qestacidn, se contaron puntos de 
ovulacidn en ambos ovarios y se observaron embriones implantados 
vivos o abortivos en ambos cuernos uterinos. 
Se estudid la posibilidad de inducir la respuesta ovulatoria 
en A, arPlrLIC mediante la administracidn de hormonas. La 
induccidn de la ovulacidn en hembras de mamZferos, con el objeto 
de producir una superovulacidn, es un mgtodo que se basa en la 
administracidn de gonadotrofinas exdqenas, Usualmente en 10s 
roedores se utilizan gonadotrofinas de yegua (eSG) y de mujer 
(hCG). La <eSG) tiene un efecto predominantemente foliculo 
estimulante (FSH) en cambia 
predominantemente de LH Ihormona luteinizante), 
t i ene 
En ratbn, Edwards & Gates (1959) obtienen respuestas 
semejantes a1 tratamiento con eSG y hCG independientemente del 
estadio del tic10 estral en que encontraran la5 hembras. Pero 
sies importante el intervalo de tiempo transcurrido entre la 
administracidn de una y otra hormona. En 10s roedores pequel'fos el 
I 
mecan i smo de la ovulacidn exige un intervalo entre la 
I 
administracidn de eSG y hCG necesario para promover el 
crecimiento, maduracidn y dehiscencia folicular con liberacidn de 
un mayor nhmero de bvulos. 
Las hormonas utilizadas para inducir respuesta ovulatoria en 
A- aratae fueron: PMSG (=eSG) gonadotrofina serica equina, para 
I 
I inducir la maduracidn folicular y WCG (=hCG) gonadutrofina 
1 
1 coridnita humana para inducir ruptura folicular Iambas fueron 
n marca Intervert). 
Las concentraciones de hormona probadas fueron: 15 ui 
I '  
(unidades knternacionales) de PMSG y 20 ui de HCG. Siguiendo 10s 
antecedentes previos para el roedor cricetido Calmnys callidus 
(RoldAn et d l . ,  1985) estas cantidades fueron administradas 
intraperitonealmente y se ensayaron intervalos de 48 y 72 horas 
entre la administrecibn de una y otra hormona. Estas se 
inyectaron dos horas antes de la fase de oscuridad del bioterio. 
El siguiente esquema resume el metodo empleado: 
Tratamiento 
...................................................... 
Tiempo (horas) CS B 
...................................................... 
15 ui PMSG 
20 ui HCG 
Evaluacidn* 
------- 
15 ui M S G  
------- 
20 ui HCG 
Evaluacibn* 
* La evaluacidn de la respuesta ovulatoria se realizd 
mediante la observacidn bajo lupa estereoscdpica. Se recolectaron 
10s ovocitos, se hizo el recuento y caracterizacidn de todos 
aquellos obtenidos mediante la rotura mechnica de la regibn 
ampular del oviducto. 
Para la obtencidn del material se utilizaron hembras 
apareadas momrgdmicamente que se siquieron diariamente a la misma 
hora durante 30 dias. 
La obtencidn del material se realizd por lavado de la vagina 
con un pequefVo tip pldstico conteniendo una gota de solucidn 
fue fisioldqica. Todo el material utilizado previamente 
esterilizado para evitar contaminar a las hembras y muy 
suavemente, sin tocar las paredes vaginales para no afectar el 
normal desarrollo del ciclo- Una gota del material obtenido se 
extendid sobre un portaobjetos seco y limpio. Se fijd pnr secado 
a1 aire a temperatura ambiente. Luego se hicieron 10s lavados 
correspondientes para la coloracibn con colorante de Shorr. 
Los preparados se observaron a1 microscopio y se estudiaron 
10s tipos de cClulas presentes en el extendido. 
Para la clasificacidn de 10s tipos celulares se siguid el 
criterio utilizado en ratdn, es decir se considerarun tres tipos 
celulares: cClulas epiteliales, cClulas cornificadas Y 
leucocitos. Su presencia y abundancia relativa como indicadoras 
de la etapa del ciclo estral. Este se tomb seghn el conocido para 
ratbn en estro, meta-estro, diestro y proestro (figura 2-1.8). 
Ffgura @.l,B-hp~?cta del evtigmiida vagfnal en el ricla eetral d& 
tatdm. 
Se utilitaron mdtodas estadisticos para concluir si existen 
o no diferencias estad2sticamente significativas entre 105 
valores analizados de acuerdo a Sokal ti Hohlf (1979). 
Durante un periodo de 12 meses se evalub la productividad de 
la colonia, teniendo en cuenta las variaciones estacionales. 
Para realizar dicha evaluacidn se tuvieron en cuenta la 
cantidad de apareamfentos que fueron efectivos, el total de 
nacimientos registrados y la frecuencia de canibalismo. 
La efectividad reproductiva tomando como indice el ndmero de 
hembras preaadas/ total de hembras maduras apareadas se consider6 
estacionalmente (Tabla 2-2.1-a). 
El 66% de las hembras resultd preffada en invierno, el 58X en 
primavera el 40% en verano y el 46% en otobo. 
La mayor cantidad de hembras que presentaron partos 
consecutivos se manifestd en primavera. Esto se vid reflejado en 
que el mayor porcentaje de nacimientos ha tenido lugar en 
primavera (34,7%). 
Los valores mas bajos se registraron en verano, tanto en 
relacidn a la proporcidn de hembras que resultaron prefVadas como 
a1 porcentaje de natimientos. 
Se analizd la distribucidn anual de partos considerando las 
variaciones estacianales, Sc observd que el mayor porcentaje de 
nacimientos tiene lugar en primavera y el menor porcentaje de 
nacimientos tiene lugar en verano (Tabla 2.2.1-b, Figura 2.2.1). 
Uno de 10s factores que incidieron desfavorablemente en la 
productividad de la colonia fue el alto porcenta je de 
canibalismo. Este varib desde un mlnimo de 30% hasta un mhximo de 
615%- 
especies que estdn recientemente introducidas a 
condiciones de bioterio, un alto grado de canibalismo es 
aceptable (Hodara et al., 1984). Pero probablemente estos 
resultadas reflejan el poco conocimiento de la biologza de esta 
especie lo cual resulta en que las condiciones de bioterio no son 
las ideales para A, azarae. 
Por ejemplo a1 estar forzando un s5stema de apareamiento 
monog&mico permanente en una especie que en la naturaleza muestra 
una tdctica reproductiva no monogdmica (Zuleta et al-, 19881, 
dietas insuficientes 0 desbalanceadas asi como factores de 
perturbacibn ambientales comunes como el nivel de ruidos. Todos 
eskos factores pueden reflejarse en un alto porcentaje de 











2 partos con- 
sccut ivos 
* 10s valores entre parkntesis son porcentajes. 
TfiBtA 2.2.1-b Evaluacidn dllr la productividad de la colonia- 






% estacional 19,4 30,O 34,7 15,9 
................................................................. 
** 




** L O ~  valores cbrrCqidos para 10s porcentajes de nacimientos 
estacionales se obtllvieron considerando como 100% las hembras que 
parieron. Lo que permite evitar el error producido a1 sumar a1 
porcentajc de nacimientos el porcentaje de hembras que no 
parieron. 
Ejemplo: en otoiVo hub0 33 nacimientos que correspondieron a 
un 46% de hembras que parieron, si Cstas hubieran sido el 100% 
habria habido 72 nacimientos. Estos 72 nacimientos representarian 
un 22,5% de 10s 318 nacimientos que hubieran ocurrido en dichas 
condiciones. 
Figura 2.2.1 E W L W T t l b l 1 [ #  LCI WeK#Jl IVTDEID 
PRoDUCl'lVI DAD (%I 
PRIMAVERA 
Se estudid la tasa de ovulacidn, seqdn se describe en el 
pardqrafo 2.1.7, La media de puntos de ovulacidn observados fue 
de 2 = 6,87 D.S. = 0,8 
Se observb un bajo ranqo de variacibn individual, el minimo 
de cuerpos lttteos observados fue de 6 y el maxima 8. 
La cdad de las hembras analizadas varib entre 8 meses y 17 
meses. Para estudiar la posibilidad de que la tasa de ovulacibn 
pudiera variar con la edad, se analizaron por separado las 
hembras de menos de 12 meses de edad y las de mds de 12 meses de 
edad . 
Se se realizd un test de T y pudo determinarse con un 95 % 
de confianza que el ndmero promedio de cuerpos ldteos observados 
no varia con la edad de las hembras (Tabla 2-2-21, 
Tabla t?l-e.E, W e r o  p r o d i o  de cuerpos ld teos  observados- 
--------------_--_---------------------------------------------- 
EdSd (n) Media de puntos de ovulacibn 
-- 
< de 12 m (7) X = 7,14 D.S. = 0,9 
La tasa de ovulacibn se estudib tambien en relacibn a1 
cariotipo de las hembras, este analisis se presenta en el 
pardqrafo 3.2.9- 
Se determind que la respuesta ovulatoria en A, azarae puede 
inducirse mediante la administracibn de 15 ui de PMSG y 20 ui de 
HCG. Estas hormonas deben administrarse separadas por un 
intervalo de 72 horas. Un intervalo de 48 horas no es suficiente, 
con dichas cantidades hormonales para obtener respuesta 
ovulatoria. 
tabla 2.2-3 Induccidn de la ovulacidn 
N de hembras N de hembras con 





PMSG y HCG de 




PMSG y HCG de 
72 horas. 11 7 (64%) 
--_-------_----_------------------------------------------------- 
Mediante C1 tratamiento B (ver pardgrafo 2.1.8) fue posible 
obtener un 64% de hembras que respondieron a la administracibn de 
hormonas exbqenas. Debido a que la ovulacibn normal maxima en 
esta especie es de 8 (parbqrafo 2.2.2) se considerb respuesta 
superovulatoria cuando el nbmero de ovocitos recalectados fue 
iqual o superior a 9. Cuando el nhmero de ovocitos recojidos fue 
menor o igual a 8 se considerb respuesta ovulatoria normal: 
Trataiiriento 0 
............................................................. 
Hembras can respuesta Normal Superovulatoria 
ovulatoria 
Las hembras que superovularon presentaron una variacidn 
individual de 14 a 22 ovocitos. 
Un estudio acabado de la respuesta ovulatoria en esta 
especie podria hacerse incluyendo el analisis del efecto de otras 
hormonas como la PLH (hormona luteinizante pituitaria), que en 
luqar de la HCG en hembras maduras de hamster chino permite una 
rnejor superovulacidn (Rolddn et dl., 1987). 
Se registrd la media de camada, medida en la segunda 
paricidn. Esta fur = 3,& (n = 20) el rango fue de 1-8 crias por 
camada y la desviacidn estandard de 1,8. 
Un analisis mbs detallado de la media de camada se presenta 
en el paragrafo 3.2.1. 
Se analizaron para obtener tanto la proporcidn de sexos como 
la mortalidad pre-destete, 294 camadas nacidas a partir de 79 
hembras apareadas. 
La proporcidn de sexos a1 nacimiento fue de 1,&2 hembras por 
macho Cn = 10451, mientras que a1 destete fue de 1,48 hembras por 
macho Cn = 712)- Debido a que la proporcibn de sexos se halla 
desviada en relacibn a1 1:l dependiendo del cariotipo de las 
hembras progenitoras, estos resultados globales se han desglosado 
para estudiar la proporci6n de sexos segtm el cariotipo de las 
madres (parhgrafo 3-2-21. 
La mortalidad pre-destete total fue de 31,9 X siendo para 
las hembras mayor que para 10s machos, 34,3 X y 28,1 % 
respectivamente. 
La mortalidad pre-destete estacional fue siempre mayor para 
las hembras que para 10s machos excepto en primavera que fue 
levemente mayor para 10s machos. 
La duracidn de la qestacidn fue de 23 dias con un rango de 
21 a 25 dias. Se evalud a partir de 73 partos de 3S hembras 
multzparas las que tenian edades de entre 6 y 18 meses. 
El promedio obtenido fue de X = 22,98 (D.S = 1,2) (N = 73). 
Como no fue posible observar un tapbn vaginal evidente, como 
si ocurre en las hembras de ratbn despues de la cbpula, por ese 
rnotivo se tomb como dfa I de prebez el dfa en que se hallaron 
espermatozoides en el extendido vaginal (figura 2.2.6). 
La mayoria de las veces que se observ'aron espermatozoides en 
el extendido vaginal, fue posible ver una descarga vaginal mucosa 
pero no un claro tapbn. 
El ciclo estral de A, ararae no ha sido evidenciable en 
forma precisa, mostrando las hembras una irregularidad 
considerable en la presentacidn de patrones celulares claros que 
permitierart distinguir estadios con total certeza. 
El diaqnbstico de las fases del ciclo estral ha resultado 
extremadamente dificultoso mediante la metodologia descripta en 
el parhgrafa 2.1.8. Esta tkcnica es htil para corroborar la 
existencia de celos post-parto y apareamientos realizados en este 
period0 (figura 2.2.6). 

Con el objeto de eatudiar si existe un retraso en la 
implantacibn se analiraron 89 partos que tuvieron lugar en el 
celo post-parto de 30 hembras analizadas. 
Se intentb correlacionar el tiempo que durb la gestacibn con 
el nhmero de crias paridas en el parto anterior que la hembra se 
hallaba amamantando (tabla 2.2.7, figura 2-2-71. 
La mayorfa de 10s part~s tuvieron lugar a 10s 24 dlas del 
parto anterior y no se observb una relacibn entre el nhmero de 
crfas amamantadas y el tiempo transcurrido entre un parto y el 
otro. 
El 13,5 X de 10s partos ocurridos por estro post-parto 
sufrieron un retraso en la implantacibn de hasta 5 dias. 
Considerando que el period0 de gestacibn es de 23 dlas 
(parhgrafo 2-2.4) consideramos que el estro postparto tiene lugar 
entre 1 A s  24 y 72 horas posteriores a1 parto. 
__-________________---.---------------------_----------------- 
Dias de prefiez No de partos No prornedio de crias* 
---________________-_--- 
21 4 (4,5%) 2 
30 3 (3,4%) 1,7 
--------____----_-_-_-------__---_------------------------------- 
*No promedio de crias que la hembra amamantaba . 

La cobertura pilosa se coapletd entre 10s 8 y 10s 9 dlas de 
edad, la media fue X = 8,s  dias. La apertura de pdrpados tambiCn 
tuvo luqar entre los 8 y 10s 9 dfas de edad , la media fue X = 
8,7 dias. 
El pabelldn auricular ya a1 nacimiento se encuentra separado 
y bien formada (Tabla 2.2.81, 
TCIBLCI I!-2.B besarrollo post-natal de CIkodon azarae 
N Media (dlas) Rango 4 dias) 
................................................................. 
~epaiacidn del 





pdrpados 15 8,7 8 - 9 
................................................................. 
El period~ de destete natural seghn la curva de crecimiento 
(fiqura 2.2.8) correspondib a 10s 19 dias de edad tanto para 10s 
machos co~ho para la% hembras; tomando &ste como el descenso en 
10s valores de peso que se recuperan en 48 horas (King, 1963). 
Los machos se presentaron ligeramente mds pesados que las 
hewbras, presentaron un incremento de peso diario (0,48 gramos / 
d2a) levemente superior a1 de las hembras (0,45 qramos / dial, 
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Para establecer el iniciu de la actividad reproductiva de 
10s machos se utilizaron 1 7  machos apareados con hembras de la 
misma edad (apareados a1 destete), Usualmente la madurez sexual 
en 10s machos ocurrib a las 10 semanas de edad, La edad del macho 
primer nacimienta fue de X=95 dfas, D.SI=12 (N=17). 
Considerando un periodo de gestacibn de la hembra de 
alrededar de 23 dias, 10s machos fueron capaces de prePIar a las 
hembras cuando tenian alrededor de 10 semanas de edad. 
La menar edad registrada para un macho fue de 54 dlas (un 
macho que a1 primer nacimiento tenia 75 dlas de edad por lo cual 
a 16s 53 dlas ya fue fertil. La menor edad a1 primer parto 
registrada en una hembra fue de 60 dias. 
El inicio de la actividad reproductiva en las hembras se 
estudid en relacidn a1 cariotipo de las mismas (pardgrafo 3.2.4). 
2-2-10 LOCJGEVIlW.3 DE A. azarae EN ~ I C I O N S  DE m m R l O  
La tabla de vida para machos y, para hembras ha sido 
construida a partir de 7 1  machos y 101 hembras que se mantuvieron 
hasta su muerte natural. tonsiste en cuatro columnas: Edad: a 
intervalos de dos meses; f x :  el nttmero dk sobrevivientes a 10s 
dos cuatro y mas meses despubs del nacimiento de 10s 7 1  machos y 
las 101 hembras originales; lx: la supervivencia (la 
probabilidad a1 nacimiento de sobrevivir hasta la edad x )  y 
finalmente dx: la frecuencia de mortalidad - la probabilidad de 
muerte durante un intervalo de edad (x ; x + I), 
LOS graficos 2.2.10-a y 2.2.10-b ilustran la supervivencia 
(1x1 y la mortalidad (dx) respectivamente, 
En el eje vertical se ilustra la probabflidad (1x1 que 
tienen las animates de sobrevivir hasta la edad aue se at-afica en 
> 
Ir 
i \  
el eje horizontal. El SQX de las hembras no supera Ins 8 meses de 
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Las edadec en que la probabilidad de muarte fue mayor, 
resultaron para 105 machos, 10s 2 meses, la5 8 meses y 10s 16 
meses. Para la% hembras 5e repitid un mismo patrdn de tres piros 
pero a los 2, 6 y 10 meses 
Tabla de  vida para los machos 
Edad . 
Tabla de vida para las herrbras 
Edad f x  l x  dx 
En nuestra colonia una alta proporcibn de animales vivib mas 
all& de la edad calculada bajo condiciones naturales (Zuleta, 
1989) y adn presentaron actividad reproductiva (Tabla 2-2-10). Un 
15,s % de 10s machos vivid mds de 18 meses y un 18,8 K de las 
h e m b r a s  vivib mAs d e  13 meses- 
La mayor edad alcanzada por un macho fue de 40 meses y el 
promedio de vida para 10s machos fue calculado en 11,4 m e s e s  (347 
dias). La mayor edad alcanzada por una hembra fue de 28 meses y 
el promedio de vida fue de 9,6 meses (292 dias). 
tabla 2-2-10 NClaero de  a n i n l e s  que vivieran- 
sexo (n) 
machos (71) 46 (64,WA) 17 (23,9%) 8 (11,3%) 
hembras (101) 73 (72,3%) 23 (22,8K) 5 ' (4,99C) 
................................................................ 
TaBLA RESUMEN 
Tama31o medio de camada 
.............. (segunda camada) (20)* ..316 1,8 (rangor 1-81 
Proporcibn de sexos 
(hembras/machos) (294)* 
.................... -A1 nacimiento. 1,62 
..................... -A1 destete ...1,!t8 
Mortalidad pre-destete (294)* 
Edad del destete................l9 dias. 
Inicio de la actividad reproductiva ** 
-Machos.........................54 dlas 
-Hembras........................60 dias 
........ Tasa de ovulacibn....... 6 a 8 cpos. lhteus 
Periodo de qestacibn, .......... .22,98 + 1,16 (rango: 21-25) 
Celo post-parto ................ .de 24 a 72 horas posteriores. 
Retraso en la irnplantacibn. ..... de hasta 5 dias (en el 13 %1 
----------__----___---------_--------------__-------------------- 
* Valores entre parCntesisr ndmero de camadas examinadas 
*+ La menor edad registrada. 
2.3 SIKIESIS Y ~ U S I C R E S  
Pocos han sido 10s estudios realizados sabre la biologia de 
los cricetidos en general y en particular su desempeRo en 
colonias. Debido a la escasa informacibn, la cria y manejo de A- 
azarae se bas& en la experiencia de investigadores que trabajaron 
con otrar especies y se fueron resolviendo dificultades de manejo 
durante el desarrollo del trabajo. Se han estudiado 10s 
pardmetros bdsicos mds comunes, necesarios para utilizar 10s 
animales de esta especie como modelo experimental. 
La productividad de la colonia, que varib desde un mlnimo 
del 21,2X hasta un maxim0 del 32% es baja si se la compara con la 
de animales que llevan muchas generaciones de cria en 
laboratorio, pero esta dentro del rango de productividad que se 
ha obtenido para otros cricetidos IDe Villafai'fe, 1981; Hodara et 
dl., 1984 y 1989; Mello E Mathias, 1787). Se ha observada una 
disminucibn (despu&s de varios aRos de crla en laboratorio) de la 
agresividad, si bien ha aumentado la docilidad para el manejo las 
peleas entre adultos y el descuido de las crias resultan a~in 
inconvenientes. 
Bajo condiciones ambientales controladas, a, azarae muestra 
ahn una leve tendencia estacional con un mayor porcentaje de 
nacimientos en primavera pero las diferencias estacionales no son 
tan marcadas como las observadas en el campo -(Crespo et al., 
1970; Zuleta et al., 1988) y adn A, azarae mostrd actividad 
reproductiva durante el periodo invernal (lo que no ocurre en la 
naturaleza) . 
La tasa de ovulacidn normal siempre resultd mayor a la media 
de camada, evidenciando una elevada perdida embrionaria 
(alrededor del 50%)- En pequefios roedares en cautividad las 
camadas tienden a ser m a s  pequeaas que en el campo, este fenbmeno 
que se ha observado en varias especies de microtinos europeos 
(Kalela, 1961; Kalela t Oksala, 1966) se presenta tambign en A- 
azarae. La media de camada obtenida en nuestra colonia es 
similar a la otenida en otras especies de Akodon (Mello % 
Mathias, 1987; Roldan et al., 1984) y la misma que la obtenida 
par De Villafane (1981) para A, azarae. Sin embargo esta podria 
elevarse sustancialmente, teniendo en cuenta la tasa de 
ovulacidn, si se deseara seleccionar animales en esta direccidn. 
Para obtener tasas de avulacidn superiores a las normales se 
recurre a la inyeccidn de qonadotrofinas en determinados momentos 
del ciclo estral que son visibles exteriormente, por ejemplo en 
hamster adultos (Yanagimachi t Chang, 1964; Yanagimachi, 1969). 
Sin embargo es posible en algunas especies inducir estro y 
ovulacibn t o  superovulacibn) mediante la administraci&n de 
gonadotrofinas en cualquier momento del ciclo estral de la 
hembra, por ejemplo en ratdn (Rafferty, 1970; Fowler & Edwards, 
1957). 
En roedores como Plus, Rattus, y hocr i ce tw  el interval0 
tanto como la dosis de hormonas son 10s factores de 1 0 5  que 
depende el ndmero de dvulos obtenidos (Wilson t Zarrow, 1962; 
Neal % Baker, 19731. Particularmente en ratbn la relacibn frente 
a1 estfmulo depende tambien de la cepa con que se trabaja 
(Fowlerg Edwards, 1957) y existe tambien una influencia ambiental 
como estacional (Rafferty, 1970)- 
La respuesta ovulatoria obtenida en A- azarae es 
satisfactaria, 64% frente a una respueta d~ entre el 50 y el 70% 
que se obtiene el ratdn (en condiciones consideradas ideales). Y 
es posible obtenerla en cualquier momento del cicfo en que se 
hallen las hembras 
En A- azarae nos aproximamos con las dosis e intervalos de 
tiempo probados, sin embargo este antecedente permitird 
investigar 10s efectos tanto ambientales como estacionales as5 
coma mejorar el rendimiento ensayando otros tiempos de 
recoleccidn de ovocitos; 
Para determinar la duracidn o el estadio del ciclo en que se 
hallan las hembras en ratdn, hamster o rata se utiliza como 
criterio el tipo de c@Iulas que se observa por descamacidn 
vaginal, ya que presentan una clara correspondencia entre el 
estada hormonal y el tipo de epitelio vaginal. En cambio en A- 
azarae no es posible correlacionar el tipo de cblulas que se 
obtienen por extendidos vaginales con el estado hormonal de las 
hembras. Esto tambien ha sido observado en dos especies de 
Dipodomys (Wilson et al., 1985) en Peromystus californicus 
(Gubernick, 19881 y en Calorys rusculinus (Montoro et al., 1987). 
La falta de secuencia y periodicidad en el patrdn de 10s cuadros 
colpocitolbgicos en a, azarae, como en otras especies de roedores 
silvestres top. cit.), impide que sea utilizada esta metodoloqia 
para la determinacibn de la duracibn y caracterizacibn del ciclo 
estral. Para el10 sera necesario emplear un riquroso estudio 
hormonal, la utilidad que presentan 1 0 5  cuadros colpocitoldqicos 
reside en la determinacibn de estros francas y apareamientos 
realizados durante el estro. 
La proporcidn de sexos, que se observd desviada en relacidn 
a1 1:l esperado, se discutird en referencia a1 cariotipo de las 
hembras progenitoras debido a que la proporcidn sexual depende 
del tipa de cromosomas sexuales que portan las madres- 
La mortalidad pre-destete fue alta cbando se la compara con 
especies bien adaptadas a bioterio (Festing, 1976) pero tal como 
se discutid para la productividad, se halld dentro del ranqo 
presentado por otros cricetidos aunque en A, atarae se observd 
una mayor mortalidad pre-destete para las hembras. En general la 
mortalidad pre-destete es levemente mayor para 10s machos de 
acuerdo a la reqla de Haldane que establece la labilidad del sex0 
heterocigota (Parkes, 1976) lo que ocurre en A, azarae no refleja 
este principio. 
La duracidn de la gestacidn, de 23 dias, asi c o w  la 
presencia de celo post-parto en A, azarae no son fendmenos 
diferentes a lo que ocurre por ejemplo en A,arviculoides (Me110 & 
Mathias, 1987) o A, Yoli-& (Merani t Lizarralde, 1980)- El celo 
post-parto existe tambidn en o r  cric&tidos coma Calomys 
m u l l n u s i  (De Villafafie, 1981) C,  callosus (Justines t Johnson, 
1970) y 6, laucha CHadara et al., 1 9 8  probablemente este 
fendmeno sea comdn a todos los pequeffos roedores. 
Los pardmetros de crecimiento post-natal no difieren de 10s 
de otros crictStidos estudiados en condiciones de laboratorio 
(Richmond & Konoway, 1969; Lee & Horvath, 1969; Kruckenberg et 
al,, 1973; Moore, 1965; Justines & Johnson, 1970; Mello, 1978). 
Es destacable la observacidn de la edad del destete ( 1 9  d2as) ya 
que en general se procede a destetar 10s animales a 10s 21 dias 
de edad tal como en ratbn cuando se inician colonias de estos 
crictStidos, 10 cual posiblemente afecte desfavorablemente el 
parto siquiente si la hembra se ha preffado en el estro post- 
parto. 
La cobertura pilosa as2 como la apertura de pdrpados ocurren 
entre 10s 8 y 9 dias de edad y as2 como en otros cricCtidos, el 
pabelldn auricular externo ya se observa abierto a1 nacimiento, 
(Merani & Lizarralde, 1980; Hudara et dl., 1984; Hodara et al. 
1989) lo que no ocurre en otros roedores de laboratorio (Rugh, 
1968; Harston, 1976). 
Bajo condiciones naturales, la longevidad mdxima para fi- 
azarae ha sido calculada en 1 8  meses para 10s machos y 13 meses 
para las hembras. La vida media bajo dichas condiciones fue de 
5-6 meses (Zuleta, 1989). 
El patrdn de mortalidad fue similar para machos y hembras, 
presentando tres picos. El primer@, que refleja la mortalidad 
juvenil coincidib tanto para machos como para hembras a 10s dos 
meses de edad. tos otras dos picas, que reflejan la mortalidad de 
adultos se presentaron a menor edad en la5 hembras que en 10s 
machos (a 10s 6 y 1 0  meses en las hembras y a 10s 8 y 16 meses en 
los machos). La longevidad mdxima es mayor que la registrada en 
condiciones naturales pero es coincidente en que 10s machos son 
mas lonqevos que las hembras- 
A, atatae como otras especies de roedores cricetidos campar- 
ten ciertas caracteristicas que la hacen apta para la cria en 
laboratorio (como el corto period0 de gestacidn y la presencia de 
celo post-parto), aunque es necesario mantenerlos durante muchas 
qeneraciones ya que la agresividad natural de esta especie puede 
ser un inconveniente. 
El desempefto de la funcidn repraductiva de las hembras 
homogamCticas y heteroqamgticas Akodon azarae se estudid en 
animales de la colonia que se origin6 y mantuvo coma se describe 
en el parhgrafo 2.1. Las hembras de cada uno de 10s dos 
genotipos, X X  y Xx se distinquieron .mediante preparaciones 
cromos&micas realizadas a1 nacimiento de 10s animales mediante el 
cultivo de biopsias de tejido hepdtica (pardgrafo 4.1.1.11. 
Fosteriormente el cariotipo fue corroborado por el andlisis de 
preparaciones cromosbmicas obtenidas a partir de medula 6sea 
(parhgrafo 4.1.1.2.). 
Para evaluar 10s pardmetros reproductivos se utilizaron 
apareamientos monogdmicos de 35 hembras homogam&ticas ( X X )  y de 
43 hembras heteragam&ticas (Xx). Estas apareamientos fueran 
mantenidos en identicas condicianes de laboratorio y las 
qeneracidnes filialcs de la5 hembras consideradas fueron de F3 a 
F5. 
Los pardmetros que se estudiaron para analizar la capacidad 
reproductiva, en forma camparada, de ambas tipos de hembras 
fueron 10s siguientes. 
El nhmero de camadas producidas por una hembra durante el 
period0 considerado. La edad de la hembra a1 primer y a1 tlltimo 
par to. 
El tamaf'fo de la camada a1 nacimiento y a1 destete, la 
mortalidad pre-destete. La proporcidn de sexos a1 nacimiento y a1 
destete. La longitud de la vida reproductiva. El interval0 entre 
partos consecutivos. 
La fecundidad en relacidn a la edad de la hembra. La tasa de 
ovulacibn y la pkrdida embrionaria pre-natal. 
Para establecer si las diferencias observadas son 
estadlsticamente significativas se utilizaron test estadisticos 
tal coma se describen en Sokal IL Rohlf (1979) .  
Se evalud la media de camada de 15 hembras X X  y 22 hembras 
Xx, en el segundo parto. Para las hembras X X  la media de camada 
fue de 3,4 (D.S.=1,5) con un rango de 1-6 y para las hembras X x  
&sta resultd de 4,Q (D.S.=1,6) y el rango de 2-8 (Tabla 3-2.1-a). 
Se utilizd un test de T de Student para saber si las 
diferencias observadas son estadisticamente siqnificativas. 
Tabla 3-2-1-a- M i a  de c a ~ d a  en el sequndo parto 
Tip0 de hembra Media de camada Rango 
(20 parto) 
La media de camada en el sequndo parto resultb ser levemente 
mayor para las hembras Xx que para las hembras XX. 
Sin embargo las diferencias entre las medias de camada no 
son estadlsticamente significativas, 
Si en lugar de tomar solamente el segunda parto se tienen en 
cuenta todas las pariciones sucesivas de dichas hembras, la media 
de camada observada resulta ser de 3-8 crias, (D.S. 1,5) con un 
ranqo de 1 a 6 crias para las hembras XX y de 3,6 (D.S. 1,7) con 
un rango de 1 a 8 crias por camada para las hembras Xx (Tabla 
3.2.1-b). 
Tabla 3,2,1-b, M i a  de caaada en todas las pariciones 
................................................................. 
Tipo de hembra Media de camada Rango N 
Las diferencias observadas no resultaron ser 
estadzsticamente significativas. 
El tamam medio de camada, ya sea analizando solamente el 
segundo parto o todos 10s partos consecutivos, ha resultado ser 
de entre 3 y 4 crlas por camada. No es posible afirmar que 
existan diferencias estadlsticamente significativas entre el 
ndmero de crias producidas por camada entre las hembras X X  y 
hembras Xx. 
Para analizar la proporcidn de sexos se considerd la 
progenie de 18 hembras X X  y 27 hembras Xx. 
De 49 camadas producidas por las hembras X X  se registraron 
97 machos natidos y 87 hembras. De ellos se destetaron 58 machos 
y 51 hembras. 
La proporcibn sexual a1 nacimiento fue de 0,89 hembras/macho 
y a1 destete fue de 0,88 hembras/macho. 
De 131 camadas pruducidas por las hembras Xx se registraron 
142 machos nacidos y 322 hembras. De ellos se destetaron 101 
machos y 220 hembras. 
La proporcidn de sexos a1 nacimiento fue de 
hembras/macho y a1 destete fue de 2,18 hembras/macho. 
La mayoria de 10s mamiferos tiene una proporcibn sexual a1 
nacimiento muy cercana a 1:1 y generalmente se presenta una leve 
preponderancia de machos que es ignorada. Si se sospecha una 
marcada disparidad de sexok, la proporci&n sexual observada puede 
2 
ser testeada por Chi (Caughley, 1977). 
La Tabla 3.2.2 muestra el test en las crias de hembras X X  y 
Xx. 
La proporcidn de sexos en la muestra de progenitoras X X  no 
es significativamente diferente de la esperada 1 La 
2 
probabilidad Chi de la muestra de crias provenientes de hembras 
Xx es lo suficientemente baja, lo que indica que la disparidad 
observada en favor de las hembras es real y nu debida a un error 
................................................................. 
(0-E)2 
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T o t a l  4-64 X =69,8 
En el g r d f i c o  se i l u s t r a n  1 0 s  97 machos y 87 hembras n a c i d o s  
( i z q u i e r d a )  f r e n t e  a l o s  58 machos y 5 1  hembras d e s t e t a d o s  
( d e r e c h a ) ,  corres spond ien te s  a 49 camadag p r o d u c i d a s  por hembras 
X X .  
Xr 
HEMBRAS NAClDAS 
LII( HEMBRAS DESFETADAS 
En el grdfico se ilustran los 142 machos y 322 hembras 
nacidos (isquierda) frente a los 1 0 1  machos y 220 hembras 
destetados (derecha) correspandientes a 131 camadas producida3 
por hembras X x .  
La proporcibn de sexos se analizb para cada camada, tanto en 
la progenie de las hembras X X  como en la progenie de las Xx. 
Para cada camada se calculd el ndmero de hembras sobre el 
total de crias nacidast 
N hembras 
* ....................... - 
 X 
i 
N hembras + N machos 
La media se calculd como la suma de X /n&mero total de camadas. 
i 
La proporcibn de hembras asi calculada resultb de X = 0,46 (D.S- 
0,29) para las madres X X  y de X = 0,72 (D.S. 0,261 para las 
madres Xx.  
Las frecuencias en que dicha relacidn ( * I  se aleja de 0,5 
(50X de hembras) se ilustran en el grafico 3.2.2-c. Mas del 43% 
de las camadas producidas por la5 hembras X X  respondieron a una 
relacidn de 0,5; el 17 X de las camadas estuvieron formadas 
unicamente por machos y el 9 , 2 X  formadas por hembras solamente. 
El 15% de las camadas tuvieron una proporcibn de 0,25 y el 15% 
restante de 0,75, 
Por el contrario las hembras X x  producen en la mayorja de 
sus camadas (70%) unicamente hembras 6 su proporcibn es de 0,75. 
Sblo el 24% de las camadas respondieron a una relacibn de 0,s .  
En el eje h o r i z o n t a l  se g r a f i c a  l a  p r o p o r c i d n  d e  hembras por  
camada c a n  v a l o r e s  q u e  c o r r e s p o n d e n  a camadas c u y a s  cr ias  f u e r a n  
t a d a s  machos ( 0 1 5  1/4 fueron hembras ( O , 2 5 ) ;  l a  mitad  hembras y 
l a  mitad  machos ( 0 , S ) ;  3 /4  hembras (0,751 y  t a d a s  hembras ( 1 ) .  En 
el eje v e r t i c a l  se g r a f i c a  el p o r c e n t a j e  d e  camadas que  
p r e s e n t a r o n  d i c h a s  p r o p o r c i o n e s .  El  q rupo  d e  b a r r a s  d e  l a  
i z q u i e r d a  c o r r e s p o n d e  a las madres X X  y las  d e  l a  d e r e c h a  a l a s  
madres X x .  
En la proqenie de las hembras XX, de 97 machos nacidos se 
destetaron 58 (mortalidad pre-destete para 10s machos: 40,2%) y 
de las 87 hembras nacidas se destetaron 51 (mortalidad pre- 
destete para las hembras: 41,4%). 
Proqenie de hembras X X  
Total de crias nacidas 184 (100%) 
Total de crias destetadas 109 (59,2%) 
Mortalidad pre-destete 40,8% 
En la proqenie de las hembras Xx de 142 machos nacidos se 
destetaron 101 (mortalidad pre-destete para 10s machos: 28,9%) y 
de las 322 hembras na~idas se destetaron 220 (mortalidad pre- 
destete para las hembras: 31,7%). 
Proqenie de hembras Xx 
Total de crias nacidas 464 (100%) 
Total de crias destetadas 321 (&9,2%) 
Mortalidad pre-destete 30,8% 
La mortalidad pre-destete result& un 10% mayor en la 
progenie de las hembras X X  que en la proqenie de las hembras Xx 
(40,GX y 30,8X respectivamente). En ambos casos la mortalidad 
pre-destete fue mayor para las hembras que para 10s machos. 
Las hembras X X  producen su primera camada mas tardzamente 
que las hembras Xx. La edad promedio a1 primer parto fue de 5,7 
meses (D.S. 2,l; N=24) para las hembras X X  mientras que para las 
hembras Xx fue de 5,0  meses (D.S. 2,9; N=34) (Tabla 3.2.4)- 
Tabla 3-2-4 Edad a1 primer parto 
................................................................. 
T i p ~  de hembra < 3 3 - 6  6 - 9  >9 Total 
La edad en meses y los valores entre parentesis son porcentajes. 
El 82 % de las hembras Xx presentb su primer parto antes de 
10s seis meses d e  edad mientras que sblo el 7 1  X de las hembras 
X X  lo hizo en dicho lapso. 
La menor edad reqistrada a1 primer parto fue para las 
hembras X X  de 3 meses, teniendo en cuenta el perlodo de 
qcstacibn, aproximadamente a las 9 semanas la hembra fue capaz de 
preplarse. 
Para las hembras Xx la m e m r  edad reqistrada a1 primer parto 
fue de 2 meses, es decir que a las 5 semanas ya fue capar de 
preffarse. 
Se ilustra el parcentaje de hembras X X  y X x  cuyo primer 
parto ocurrib a edades de menos de 3 meses, entre 3 y 6 meses, 
entre 6 y 9 meses y mayores de 9 meses. 
La mayor edad a la que se registrd un parto en una hembra X X  
fue de 22 meses y la mayor edad a la que una hembra Xx parib fue 
de 27 meses. La edad promedia a1 hltimo parto fue de 1 0  meses 
(D.S. 3,3; N=24) para la5 hembras X X  y de 13,5 meses (D.S. 5,2; 
M=32) para las hembras X x .  
T a b l a  3-2-5, Edad a 1  Clltirro p a r t a  en las  dos tipos de henbras 
Tipo de 3 - 6  
Hembra 
Total 
La edad en meses y 10s valores entre parkntesis son porcentajes- 
El 50 X de las hembras X X  presentaron su hltimo parto entre 
10s 9 y los 22 meses de edad mientras que el 8 1  X de las <hembras 
Xx lo presentaron entre 10s 9 y mds alla de los 22 meses de 
edad (fiqura 3.2.5). 
De acuerdo a estos resultados la longitud de la vida 
reprodurtiva es mayor para las hembras X x  que para las hembras 
X X .  L a s  hembras Xx la inician mds tempranamente que las hembras 
X X  y la finalizan m a s  tarde que kstas, 
8e flustra el porcentaje de hembras X X  y XI< cuyo t!!ltimo 
parto acurrib a edades de entre 3 y 6 meses, entre 6 y 9 meses, 
entre 9 y 13, entre 13 y 22, y mayores de 22 meses. 
Es importante considerar la cantidad total de camadas 
producidas durante la vida reproductiva de ambos tipos de 
hembras. Por e l  se calculd el ndmero medio de camadas 
producidas por hembra teniendo en cuenta la edad de la hembra a1 
ttltimo parto como: 
Ndmero de camadas 
................................. :c 100 = X i  
Edad de la hembra a1 hltimo parto 
En la siguiente tabla se muestra el ndmero de camadas 
producidas par hembra seghn la cc*nstitucibn cromosbmica de las 
hembras en colonia de laboratorio. 
Tabla 3-2-6 Hlrero de camadas producidas por heslbra 
-----------_-_____----------------------------------------------- 





Los ndrneros entre parentesis son porcentajes. 
El indice calculado (**I donde se tiene en cuenta la edad de 
las hembras a1 dltimo parto, resultd leveinente superior para las 
hembras Xx que para las X X  1,8 frente a 1,5 (tenienda en cuenta 
10s desvios estos valores se superponen). 
Si no se tiene en cuenta la edad de las hembras a1 dltimo 
parto, el 79 X de las hembras X X  tuvieran hasta 5 camadas y sblo 
el 2 1  X de ellas superaron las 6 camadas. En cambia el 66 X de 
las hembras Xx tuvieron 6 d mds camadas y el 34 % restante 
tuvieron hasta 5 camadas (figura 3-2-61, 
Teniendo en cuenta tadas las camadas producidas por cada 
hembra, las 24 hembras X X  mostraron una menor intensidad de 
reproduccidn que las 32 hembras Xx analizadas bajo nuestras 




1 -3 4-5 6 7  
NUMERO DE CAMAD* 
U n  54 X de l a s  hembras X X  tuvieron entre 4 y 5 camadas, e l  
2 2  % superb l a s  6 camadas y e l  25 % restante no alcanxb la% 4 
camadas. Las hembi-as X x  que lograron tener mas d e  6 camadas 
represents e l  66 % mientras que e l  25 % d e  e l l a s  tuvo entre 4 y 5 
camada~; sd lo  el 9 % no aleanzd la% 4 ramadas. 
Se analizaron 63 intervalos entre partos de hembras X X  de 
las cuales se consideraron hasta 9 partus consecutivos y 147 
intervalos entre partos de hembras X x  de las que se tuvieron en 
cuenta hasta 13 partos consecutivos (Tabla 3-2-71. 
Tabla 3-2-7 Intervalo entre partos de aabos tipos de herbras (en 
................................................................. 
Tipo de 
hembra < 20 2 1-35 36-60 > 68 Total 
En ambos tipas de hembras el mayor porcentaje de intervalos 
entre partos correspondib a la prefiez por cela p-ost-partu (21-35 
dias), es decir que el 46 X de 10s intervalos entre partos de 
hembras X X  corresponde a prePreces ocurridas durante el celo past- 
parka. Mientras que las hembras Xx presetrtaron un 57 % de 10s 
intervalos entre partos correspondientes a1 celo post-parto, 
mostrando un mejor apruvechamientu del celo post-parto, 
Estos resultadns reflejan que las hembras X X  tienen un 
aprovechamiento menor que las hembras X ?  del celo post- parto. 
Los partos ocurridos en menos de 20 dias del anterior son 
atribuibles a partos prematurns, estos se han presentado en un 
bajo nbmero de casos y en proporciones similares en ambos tipos 
de madres, 
Debido a1 mejor aprovechamiento del celo post-parto por 
parte de las hembras X x  se explica que el nttmero medio de camadas 
(paragrafo 3-2-61 producidas por una hembra X x  sea mayor que el 
de las hembras X X .  
E l  i n t e r v a l o  d e  21 - 35 dias, correspc tnd ien te  a1 celm p o s t -  
p a r t o  es aprovechadn por un 46 % d e  la5 hembras X X  y par un 57 % 
d e  l a s  hembras X x .  
La fecundidad en 10s mamiferos se mide como la pruduccidn de 
crias hembras nacidas vivas (Caughley, 1977). La fecundidad varia 
con la edad de la hembra y una descripcidn completa requiere de 
un c&lculo por separado para cada interval0 de vida. 
Se analizd la fecundidad en relacidn a la edad de 21 hembras 
X X  y 20 hembras Xx. Para ello se tuvieron'en cuenta el total de 
crlas vivas nacidas debido a que la proparcibn de hembras/machos 
es significativamente diferente en la proqenie de las hembras Xx 
(pardqrafo 3.2.2.). Para construir la tabla de fecundidad se tomd 
en cuenta la edad en intervalos de 6 semanas, el ndmero de partos 
ocurridos y el nhnero de crlas nacidas vivas en dicho interval0 
de edad (Tabla 3.2.8-a y Tabla 3.2.8-b)- 
La fecundidad as3 analirada resultd ser para algunas edades 
levemente superior para las hembras Xx que para la5 hembras XX. 
Para 10s intervalos de 12 y 18; 36-42; 48-54 y 54-60 semanas 10s 
valores fueron mayores para las hembras X X  que para las hembras 
Xx. 
TambiCn se sbservd aqui que las hembras Xx continuarun 
prefidndose atln despu6s que las hembras X X  dejaron de hacerlo 
(Figura 3-2-81 - 
Tabla 3-2-8-a Fecundidad, h d r a s  XX 
Edad (semanas) Mode part05 No de crlas 
vivas 
Tabla 3-2,- Fecundidad, hembras Xx 
- 
Edad (semanas) Node partos No de c r las  X ( 0 - S . )  
vivas 
La fecundidad de las hembrac X X  no alcanza loss valorec de la 
de las hembras X x  excepto para 10s intervalos de edad de 12 a 18 
de 36 a 42 de 48 a 54 y de 54 a 60 semanas en 10s cuales las 
hembras X X  alcanzaron valores superiores. 
Se estudid la tasa de ovulacidn teniendo en cuenta la 
constitucidn cromosdmica de las hembras debido a que en 4%- ararae 
podia esperarse un incremento en la tasa de ovulacibn de Ias 
hembras Xx. 
Como se ha descripto (pardgrafo 3.2.11, la media de camada 
no mostrd diferencias siqnificativas entre ambos tipos de 
hembras. Debido a que 1/4 de las cigotas se pierde en las madres 
X x ,  esta perdida podrla ser compensada med3ante un incremento en 
la tasa de ovulacidn. En hembras XO de ratdn el ndmero de cuerpos 
ldteos es algo mayor que en hembras X X  (Lyon fk Hawker, 1973)- 
Tambien en hembras XO del lemming Dicrostonyx torquatus se ha 
mencionado la posibilidad de un aumento en la tasa de ovulaci6n 
como mecanismo para compensar la perdida de cigatas con nulisomta 
para 10s cromosomas sexuales (Gileva et al. 1982). 
Los resultadas obtenidos se muestran en la siguiente tabla. 
Tabla 3-2-9 T a w  de ~vl i lac ibn en A. azarae, 
................................................................. 
Tipo de hembra Ndmero de hembras Ndmero total de + D.S- 
disecadas cuerpos lt!!teos 
................................................................. 
X X  11 73 6,64 +, 0,67 
................................................................. 
Xx 7 SO 7,14 ? 0,9 
Mediante un test de T se compararon ambas medias y no fue 
102 
estadisticamente que existan diferencias posible af irmar 
significativas. 
La variacidn individual, para ambos tipos de hembras fue de 
6 a 8 cuerpos ldteos y no es posible considerar que exista un 
increment0 significativo en la tasa de ovulacidn en las hembras 
Xx camo mecanismu para compensar la perdida de cigotas xY. 
La semejanza en el taataf'fo de camada y la tasa de ovulacidn 
observadas en ambos tipos de hembras (pardgrafos 3.2.1 y 3-2-71 
se muestra contradictoria con la perdida esperada del 25 X de las 
cigotas en las hembras Xx, Esta discrepancia puede explicarse a1 
menos en parte mediante la determinacidn de la pCrdida pre-natal. 
Se estudid la perdida pre-natal, tanto en hembras X X  como en 
hembras Xx a trav&s de la autopsia de hembras prenadas. Los 
resultados obtenidos se muestran en la tabla 3;2,10. 
La pCrdida pre-natal total (perdida pre-implantacibn mas 
perdida intrauterina) result& ser alta en ambos tipos de madres 
(42,3% y 43,2X) lo que no parece ser inusual en roedores 
sifvestres (Lidicker, 1973). 
Pero mientras que la pgrdida pre-natal es semejante para 
ambos tipos de hembras, la p&rdida pre-implantacidn es un 1 0  X 
mayor en las hembras Xx que en las XX. Esto se debe a una mayor 
pCrdida intrauterina observada en las hembras XX. 
Tabla 3-2-10 PWdida prenatal -  
TIP0 IIE CUERPOS LUTEOS Nro, EMBRIONES IMPLANTGDOS PERDIDCS PRE- PERDIDA PRE- 
HEMBRA (N) ( N r o .  total) .......................... IMPLANTGCION NATCSL TOTAL 
VIVOS ABORT I VOS 
TCIBLCI FIE-: Par&metros reproductivos de hecnbras XX y Xx, 
HEMBREIS X X  HEMBRAS Xx 
_-----__-_---______--------------------------------------------- 
TamaOIo de camada 3 a 4 crfas 3 a 4 crfas 
---_--____-_-______--------------.--- 
Mortalidad pre- 
destete 41 % 31 % 
---------_-_-___-__--------------------------------------------- 
Edad a1 primer 
parto (promedio) 6 meses . 4 meses 
----------------___--------------------------------------------- 
Edad a1 dltimo 
parto (promedio) 1 0  meses 13 meses 
................................................................ 
Longitud de la 
vida reproductiva Memr Mayor 
Fecundidad Seme jante Semejante 
................................................................ 
Ndmero de camadas 










0,89 (nacimiento) 2,3 (nacimiento) 
0,88 (destete) 2,2 (destete) 





La proporcidn de sexos, tanto a1 nacimientn coma a1 destete, 
fue de 1:l para las hembras XX. En cambia para las hembras Xx se 
observb una marcada disparidad en favor de las hembras nacidas 
como destetadas. La proporcidn de sexos, concuerda can lo 
esperado si se considera la inviabilidad de las ciqotas xY. 
Mientras que mas del 43 X de las camadas producidas par las 
hembras X X  respondieron a una relacidn 1:1, sdlo el 24 % de las 
camadas de las madres Xx tuvieron una relacidn 1:I ya que la 
mayoria de las camadas producidas por estas hembras esta formada 
por tres cuartas partes 6 unicamente hembras. La alteracibn de la 
proporcibn sexual observada, concuerda con observaciones previas 
de Lizarralde et al. 11982). 
Esta alteracidn en la proporcidn de sexos es debida a la 
letalidad de las cigotas xY, las que probablemente se pierdan 
tempranamente en la embriog&nesis. 
Por otro lado no se ha informado una relacidn de sexos 
exceptional, con predominio de hembras en poblaciones silvestres 
donde se ha encontrado una proporcidn de sexos 1:1 que no cambia 
significativamente por mes o por habitat (Bianchi et al., 1971; 
Zuleta, 1984)- Este hecho es contradictorio con las observaciones 
de la proporcidn sexual de A, azarae en cautiverio y 
probablemente deba ser mas estudiado. Tal como ocurre en 10s 
lemmings, donde se ha encontradn que en las capturas hay un 
excedente de un 67 a un 78% de hembras (Frank, 19661. 
En nuestras condiciones experimentales, la mortalidad pre- 
destete en la progenie de las hembras X X  result& mayor que en la 
progenie de las hembras Xx. La longitud de la vida reproductiva 
fue mayor para las hembras Xx que para las hetnbras X X  , debido a 
que las hembras Xx presentaron su primer parto mas tempranamente 
y el hltimo mas tardiamente que las hembras XX. Teniendo en 
cuenta la edad de las hembras a1 dltimo parto la cantidad de 
camadas producidas fue levemente superior para las hembras Xx que 
para las hemhras X X  lo cual refleja el mejor aprovechamiento del 
celo post-parto observado en las hembras Xx mediante el andlisis 
del interval0 entre partos consecutivos. 
ratdn macho hay una cantidad de constituciones 
cromosdmicas que conducen a la reduccidn de la fertilidad. Por 
ejemplo las traslocaciones autosoma- autosoma, X-autosoma, Y- 
autosoma, heterocigosis para una traslocacibn robertsoniana etc. 
(De Boer & Searle, 1980). 
Debido a que las hembras de Modon azarae, fueron cruzadas 
con machos cuyo linaje era conocido y para evitar que una 
reduccidn de la fertilidad del macho pudiera afectar el andlisis 
de la fertilidad, generalmente se utilizaron para 10s 
apareamientos hermanos de camada. Podemos descartar que las 
diferencias observadas en 10s pardmetros reproductivos se 
debieran a reducciones en la fertilidad de 10s machos. 
Los parametros bionbmicos estudiados han reflejado que la5 
hembras Xx son mds eficaces reproductivamente, este rendimienta 
reproductive mayor explicaria la propagacidn inicial como el 
mantenimiento del cromosoma x en las poblaciones naturales de A- 
azarae, ya que suponemos que este polimorfismo de cromosomas 
sexuales habria derivado del mecanismo usual entre 10s mamzferos 
lhembras X X  y machos XY)  y se habria originado ya en poblaciones 
ancestrales de A. ararae mantenigndose luego en especies 
emparentadas coma A- varius, A, boliviensis, A- neocenus y A- 
alterus (Bianchi et al. 1971; Liascovich, 1991; Vitullo et al., 
1986) 
fiunque nu es posible extrapular los resultados obtenidos en 
el laboratorio a lo que ocurre en condiciones naturales, sl es 
posible afirmar que las hembras Xx pueden manifestarse mas 
eficares reproductivamente en determinadas condiciones tal comu 
se ha observado en nuestra colonia. 
Para conocer el valor adaptativo de unas y otras hembras se 
requiere un trabajo poblacional de campo, el cual permitirla 
conocer el rol del polimorfismo de crnmosomas -sexuales en la 
dindmica poblacional de esta especie. 
La media de camada no se ve afectada pnr la perdida esperada 
de cigotas xY y esto no se debe a un aumento en la tasa de 
ovulacidn como se ha propuesto para el lemming Dicrostonyx 
(Gileva et dl., 1982) sino a una menor perdida intrauterina por 
parte de las madres Xx.  
Bue la perdida intrauterina sea menor en madres Xx explica 
dos observaciones: 1) ambos tipos de hembras tienen el mismo 
tamafio de camada y 2) ambos tipos de hembras tienen en promedio 
la misma tasa de ovulacidn. 
Si la ptSrdida preLnatal, preimplantativa y postimplantativa 
fueran independientes, seria esperable que la media de camada 
fuera un 25 X menor en la proqenie de las hembras Xx debido a la 
phrdida de cigotas inviable5 xY. Sin embargo no se observaron 
diferencias siqnificativas en el tamaPro de camada de ambos tipos 
de hembras. 
Otra explicacidn posible, para justificar el tamafVo de 
camada inalterado, era la de suponer una mayor tasa de ovulacidn 
en las hembras Xx-  Sin embargo esta hipbtesis no pudo ser 
aceptada ya que ambos tipos de hembras mostraron la misma tasa de 
uvulacidn. 
De clsta manera la pCrdida de cigotas xY se ve compensada por 
una baja pclrdida post-implantativa. Una alta perdida pre-natal, 
en las madres Xx tiene lugar antes de la implantacidn mientras 
que en las madres X X  la misma perdida pre-natal corresponde a 
estadios mas avanzados de la gestacibn. 
Para la identificacidn citogen&tica de los animales de la 
colonia se utilizd la tgcnica de biopsia hepAtica. Para estudiar 
el cariotipo de animales que se deben mantener vivos para 
estudios posteriores, existen metodos de cultivo de tejidos 
(linfocitos de sangre perifhrica, fibroblastus, epitelios, etc.). 
La proliferacidn de las cClulas en cultivo depende de contar 
con un estimulante de la divisidn celular adecuado, como la es la 
fitohemaglutinina para linfocitos, pero no todas las especies 
responden a este tratamiento y especialmente 10s roedores. 
La aspiracidn hepdtica fue introducida en la medicina a 
mediados del siglo X I X  con el objeto de drenar quistes. Pero el 
metodo de biopsia hepkttica transcuthnea por medio de una aguja 
cortante para obtener un cilindro de tejido para su examen 
histol&gico posterior, se fntrodujo en la dCcada comprendida 
entre 1930 y 1940 (Iversen & Roholm, 1939; Baron, 1939; Koss et 
1 1988). 
Los roedores neonatos tienen qran parte de la funcibn 
eritropoyetica rentrada en el tejido hepatica, lo cual convierte 
a1 hlgado del recikn nacido en un tejido anAlogo a la medula bsea 
del adulto para estudios cromosbmicos. Coma estb en activa 
divisibn, en cultivo no es necesario estimularla. Mediante un 
cultivo de pocas horas podemos obtener material cromosdmico 
suficiente como para analirar el cariotipo. 
La t&cnica empleada consistid en biopsiar a 10s recign 
nacidos antes de las 72 horas de edad ten general es conveniente 
realizar la biopsia lo mas temprano posible pues el lndice 
mitbtico decrece con el tiempo). 
Se anestesiaron los reci&n nacidos por congelamiento, en 
hielo granizado para prevenir el peligro de las hemorragias. 
Se realizb la puncibn y aspiracibn en la zona hepatica en 
forma esteril y rapidamente, Para ello se utilizb una jeringa de 
2 ml con aquja 0,7-0,8 mm carqada con medio de cultivo, Se 
utilizd medio de cultivo TC 199 suplementado con 15 % de suero 
fetal bovino y 1 uq/ml de colchicina. El volumen de cultivo final 
fue de 1 ml. 
La suspensidn celular as3 obtenida se colcacd en un tuba 
cdnico de 4 ml de volumen, con una pequefm capa de dire superior. 
Se incubd a 370C tapado. Lueqo de una hora y media de incubacidn 
y observando la modificacidn del pH del medio se sacrificd el 
cultivo. Se centrifugd a 800-1000 rpm y se prosiquid con el 
sacrificio del cultivo tal como se realiza en la tecnica de 
mhdula &sea y como se describe en el paragrafo 4.1.1.2- 
Para el andlisis citogenetico de animales adultos se siguid 
la tCcnica usual para la obtencidn de cromosomas de mgdula dsea. 
Se inyectaron 10s animales intraperitonealmente con una 
solucibn de.colchicina 100 uglml (1 ug/ gramo de peso corporal); 
entre la hora y media y las tres horas posteriores a1 tratamiento 
con colchicina se mat6 el animal por una sobredosis de eter y se 
extrajeron 10s femures. Se limpiaron bien y se cortaron las 
epzfisis. La mCdula dsea se extrajo con una jeringa con 1 c3 2 ml 
de solucidn hipotdnica (KC1 0,075 M) y se colocd en un tub0 
cdnico de centrifuga. Se aspird y expelid el material mediante 
una pipeta pasteur hasta obtener una suspensidn celular 
homogenea. Se incubb a 37oC durante 25 minutos. Luego de la 
incubacidn se centrifugd a 800-1000 rpm, se descartd el 
sobrenadande y el pellet se fijd con fijador de Carnoy (metanol: 
Acido acktico glacial, 3:1) recien preparado. 
Usualmente re hicieron dos cambios de fijador centrifugando 
y resuspendiendo cada vez. 
Las preparaciones se hicieron par gnteo en portaobjetos 
limpios y se secaron a1 aire. Estos preparados se colorearon con 
Giemsa a1 3 X o se utilizaron para posterinres tratamientos de 
bandeo , 
Las bandas G se obtuvieron segdn la tgcnica de Seabriqht 
(1971). Que brevemente consiste en el tratamiento de 10s 
cromosamas con Tripsina en una solucibn a1 0,l X en buffer 
fosfato (pH 6 , S )  a temperatura ambiente. 
El tiempo de este tratamiento es variable y tiene que ver 
con la vejez y la calidad de 10s preparados. Una vez tratados con 
Tripsina los preparados se colorear6n con Giemsa a1 3 X .  
Las bandas C se obtuvieron mediante la tecnica de Sumner 
(1972) que consiste en tratar preparaciones jbvenes con una 
solucibn de HC1 0,2 N luego someterlas a una solucibn fresca 
sobresaturada de hidrbxido de Bario (Ba(DH) ) y lueq~ una 
2 
incubacibn con solucibn salina SSC 2 X -  
Las preparaciones as2 tratadas se colorean con Giemsa a1 3%- 
Mucha informacibn fundamental sobre cromosomas normales y 
estructuralmente alterados puede obtenerse por estudios sobre 
estadios meibticos posteriores a diplotene. 
En la mayoria de 10s mamiferos 10s ovocitos prosiguen 10s 
estadios de la profase meidtica hasta diplotene, muy poco antes o 
pocas horas despu&s del nacimiento (Zuckerman, 1960). El n~!mero 
total de ovocitos por hembra queda determinadc~ a1 nacimiento, 
despuCs ya no se formar& ninghn ovocito, Despu&s de diplotene 10s 
ovocitos entran en el estadio de dictiotene y permanecen por un 
largo period0 hasta poco antes de la ovulacidn. 
En la mayoria de las especies de mamiferos 10s estadios de 
la meiosis entre diacinesis y la metafase de la segunda divisidn 
ocurren en el breve periodo entre la estimulacibn del foliculo de 
Graaf por la hormona luteinizante ( L H )  y la ovulacihn, unas pocas 
horas despu&s. La anafase y la telofase de la segunda divisibn 
meibtica ocurre despues de la penetracibn del erpermatozoide en 
la fertilizacibn (Edwards, 1962). 
Rsi es que para encontrar 10s estadios tempranos de la 
meiosis 10s ovocitos deben tomarse de fetos tardlos o animales 
recien nacidos, en cambio en 10s ovocitos tornados de ovarios 
adultos pueden encontrarse 10s estadios tardios de la meiosis, 
Ovocitos que estdn naturalmente en diacinesis a estadios 
posteriores pueden recojerse justo antes de la ovulacidn perm el 
nhmero de tales ovocitos es muy pequePIo. 
El analisis de la diacinesis-metafase I se realizb tanto en 
hembras X X  y X x  por cultivo "in vitro" de ovocitos (Henderson y 
Edwards, 1968). Las preparaciones cromosdmicas se hicieron como 
lo describe Tarkowski (1966). 
Los ovocitos fueron relevados de 10s fnliculos grandes, 
lavados en medio de cultivo, sometidos a la accibn de la 
hialuronidasa para dispersar las celulas del chmulo, lavados en 
medio de cultivo e incubados en microgota de suero fetal bovina 
durante 5 horas. 
Luego fueron expuestos a hipotonia de citrato de sodio 1 X y 
colocados en portaobjetos ddnde se fijaron con una pequena qota 
de fijador de Carnoy, las preparaciones se colorearon con Giemsa 
y las figuras meibticas se fotografiaron con pelicula Kodalith 
(Kodak) en fotomicroscopio. 
fi continuacidn se detalla la t&cnica utilizada. Siguienda 
10s protocalos de cultivo " in vitro" de ovocitos (Henderson % 
Edwards, 1968; Tsuchida & Uchida, 1975) y obtencibn de cromosomas 
(Tarkowski, 1966) descriptas originalmente para 13us usculuS se 
adaptb el siguiente protocolo para A- azarae. 
Se disecaron las hembras y lavaron 10s ovarios en MEM (Medio 
esencial minim de Eagle) y 5 X de ST (suero de ternera). Se 
recolectaron 10s ovocitos por puncidn mecdnica de 10s follculos; 
seleccionando 10s ovocitos cultivables es decir los ovocitos con 
vesicula germinal no rodeados por celulas de la corona y rodeados 
por c&lulas de la corona, Una vez seleccionados Ios ovocitos 
cultivables, aquellos que se hallaban rodeado5 por celulas de la 
corona se incubaron en 1 ml de hialuronidasa (50 UI/ml) a 37oC 
durante 1 d 2 minutos para dispersar las c&lulas de la corona lo 
cual se control6 bajo lupa. Para eliminar la enzima se realirarmn 
dos lavados en HEM. 
Luego los ovocitos elegidos para cultivo se lavaron en SFB 
(suero fetal bovino) puro y se cultivaron en una microgota (400 
ul) de SFB cubiertos por vaselina llquida en placa pldstica 
("Falcon") durante 5 horas a 37oC. 
Despues del cultivo, 10s ovocitos se pasaron a una solucidn 
hipotdnica de citrato de sodin a1 1 % durante 20 minutos a 37oC. 
Se traspasaron como mdwimo uno5 6 ovocitos, en un volunten 
mfnimo de solucidn de citrato de 5odio a1 I X 12 d 3 ul) a1 
centra de un portaobjetos limpio. 
6 1 1 1  se fijaron con una pequefia qota de fijador frio, 
metanol-acido acbtico glacial ( 3 : l ) .  Se dejaron jecar a1 aire y 
se colorearon con colorante Giemsa a1 3% durante 4 minutos. 
Esta especie presenta 2n=38 cromosomas, siendo el par 
autosdmico mas chico metac&ntrico y 10s demds autosomas 
telocCntr icos, El cromosoma X es subterminal y el Y es 
telocCntrico (figura 4.2.1-a, y figura 4.2-1-b). Las hembras 
heteromdrficas para el par sexual presentan un X subterminal 
grande, y un pequefro cromosoma similar a1 Y de 10s machos (figura 
4.2.1-c). Este pequefr~ cromosoma que se nbserva en las hembras 
heteromdrficas es el que fue considerado como un X con una gran 
delecidn (Bianchi % Contreras, 1767). 
FIGURCS 4 . E 1 1 - E I -  METAFCSSE SWATICA,  l"WCW3 2N = 38- 
indican 10s crorosomas X e Y ) -  
FIGURCI! 4-2.1-B, HETCIFEISE SCNWTICCI, HEMBRCl 2N = 38, (Las flechas 
indican loti cromsoras X I ,  

se obtuvieron metafases 
Las experiencias de determinacibn del tipo de cromosomas 
sexuales que portan las hembras, realizadas durante 24 meses 
fueron utilizadas para evaluar el rendimiento de dicha tecnica 
(paraqrafo 4.1.1.1). 
De 1 1 1  hembras reci&n nacidas, 
analizables en 82 de ellas (un 74 X las 29 restantes no 
presentaron metafases o bien &stas no pudieron ser analizadas por 
la calidad de 10s preparadas obtenidos. La calidad de 10s 
preparados que pueden obtenerse mediante esta t&cnica se ilustra 
en la figura 4.2-1-b & -c, 
Si bien el rendimiento es muy bueno, teniendo en cuenta la 
calidad de 10s preparados en cuanto a la abundancia de metafases 
se observd que en general el ndmero de metafases es bajo, las 
mejores preparaciones permitieron analizar unas 8 a 10 metafases 
por preparado. 
El cariotipo de las hembras mantenidas vivas para 10s 
estudios de 10s parametros repraductivos fue posteriormente 
corroborada mediante el andlisis citogen&tico de medula dsea 
(paraqrafo 4.1.1.2). 
El patrdn de bandas G de A, azarae se muestra en la figura 
4.2.3-a. Mediante el analisis y comparacibn del patrbn de bandas. 
G del cromosoma X de machos, hembras X X  y hembras Xx no fue 
posible identificar ningdn tip0 de reordenamiento que afectara a1 
cromosoma X. Sin embargo no es pasible descartar que exista algdn 
reardenamiento que afecte a1 cromosoma X no detectable mediante 
El tratamiento can hidrdxido de Bario (Ba (OH) 1 ,  para la 
2 
obtencibn de bandas C mastrb tanto en machos como en ambos tipos 
de hembras, una escasa cantidad de cromatina C-positiva. Sin 
embargo es de destacar la observacidn de dos bandas C-positivas 
intercalates, presentes en el cromosoma X (figura 4.2.3-b). Este 
hecho podrla deberse a que el tratamiento utilizado ha sido 
suave, pero indudablemente la estructura de la cromatina tanto en 
10s centrbmeros de la mayorla de 10s autosomas as1 como en dichas 
bandas intercalates del cromosoma X ha de ser mas compacta que en 
el rest0 del complemento. 


4.2-4 -ION D€ l€HBFtM XX Y X x  EN LCI DESENDENCIA DE 
IEmRAs Xx. 
Se estudid el cariotipo de hembras reci&n nacidas con el 
objeto de determinar cud1 es la proporcidn de hembras que 
presentan heteromorfismo del par sexual a1 nacimiento. 
La descendencia de 21 madres X x  de las que se analizaron 34 
camadas arrojd 10s resultados que se indican en la tabla 4.2.4. 
Tabla 4-2-4 
................................................................. 
Total de crlas hembras 
nac idas X X  X x  
................................................................. 
2 
Mediante un test de Chi se observh que las diferencias 
entre las frecuencias observadas y las esperadas si la relacibn 
correspondiera a I :  no son significativas; por lo tanto la 
relacidn de hembras X X /  hembras X x  corresponde a 1:1. 
Es decir que a1 nacimiento, las hembras descendientes de 
madres X x  son la mitad X X  y la mitad Xx. 
Por otro lado es importante destacar que nunca se han 
observado hembras Xx en la progenie de hembras X X .  
Se analizaron 26 hembras provenientes de campo, capturadas 
en San Pedro, provincia de Buenos Aires. 
De las 26 hembras 25, presentaron un cariotipo 2n = 38 y una 
hembra result6 2n = 37 debido a la presencia de una fusibn 
autosbmica (figura 4-2-51. 
En cuanto a la constitucidn cromosdmica sexual, 1 3  de las 26 
hembras resultaron Xx y 13 X X .  
TambiCn se encontraron hembras Xx A- azarae en capturas 
realizadas por diferentes motivos en San Miguel del Monte y Monte 
Hermoso (Provincia de Buenos hires) y en El Palmar (Provincia de 
Entre Rlos). 
Corroborando de esta manera la existencia del heteromorfismo 
de cromosomas sexuales en las hembras de esta especie en 
poblaciones naturales. 
RfsU1W 4-8-51 mCY'ASE LDMAttCIl UJ &SiHH&R HHIEWl U I S  
2N = a? II€B~!XI A WL WSbN AWtlSOntts ttndicada par la 
f lmzhail, 
Se disecaron 12 hembras de entre 13 y 220 dlas de edad, se 
recolectaron ovacitos mediante la t&cnica descripta en el 
parhgrafo 4.1.2.1, y se hizo el recuento de ovocitos cultivables 
y no cultivables. Se observd un mejor rendimiento de la t&cnica 
en hembras jbvenes, hasta 40 dlas de edad. 
En hembras mayores no siempre pudieron recuperarse ovocitos 
.y cuando se lograron recuperar siempre disminuyd la cantidad 
relativa de ovocitos cultivables y tambih la respuesta positiva 
a1 cultivo. 
En la tabla 4.2.6.1 se muestran las resultados obtenidos en 
la ~btencibn de figuras meibticas a partir del cultivo de 
Tabla 4-2-6-1 
Edad No de Hembras Se obtuvieron No de ovoci tos 
(dias) d i secadas ovoc. cultiv. cultivable5 
No de fig. 
meibticas 
Las bien conocidas dificultades en el estudiu de la meiosis 
de la5 hembras en mamiferos s&lo han permitido investiqar la 
meiosis en 1 7  ovocitos de 3 hembras. 
El andlisis de @st05 ovocitos despu&s del cultivo "in vitroV1 
descripto en el pardqrafo 4.1.2.1, mostrd la presencia de un 
bivalente heterorndrfico claramente identificable. 
Dicho bivalente estd formado par un elemento largo y un 
elemento carto 10s que a menudo estdn asociados en forma termino 
terminal, en algunos casos mostraron un claro quiasma terminal. 
El tamaPIo de los camponentes de este bivalente heterombrfiro 
concuerda con el de los cromosomas X y x .  
En la figura 4.2.6.2-a se ilustra la metafase I de un 
ovocito proveniente de una hembra A, ararae Xx (complemento 
cromosdmico determinado por andlisis citogen&tico de mgdula 
65ea1, un bivalente heteramdrfica, seflalado por la flecha, estd 
formado por un elemento largo y un elemento muy pequeflo que 
corresponden a 10s cramasomas X y x.  
En la metafase I que se ilustra en la fiqura 4.2.6-2-b se 
observan 19 bivalentes simCtricos 10s que corresponden a la 
meiosis de una hembra X X  "normal". 

FXGURCI 4.2.6.E-Br ClETffCISE I ,  HEMBRII 2N = 38; MmPLE-0 
cRormscmIC0 SEXUAL XX "-", Se observan 19 bivalentes 
sirr)tricos. 
La necesidad de mantener e identificar 10s do5 linajes 
cariotlpicos de hembras 6, azarae fue cubierta mediante la 
tknica de obtener por biopsias hepdticas el cariotipo de 10s 
neanatos. El rendimiento de dicha t&cnica resultd muy bueno 
teniendo en cuenta la conocida dificultad de obtener progresos en 
10s cultivas de sangre perif&rica de roedores, lo que impide 
hallar c&lulas en divisidn para observar metafases. La 
restriccidn que ofrece el cultivo de biopsias hepaticas es que 
debe hacerse en 10s reci&n nacidos, pero la tecnica es sencilla y 
ocasiana un daflo o muerte de 10s animales minimo- 
Si bien por la calidad de 10s preparados citogen&ticos que 
se obtienen &sta t&cnica no es &ti1 para tratamientos de bandeo, 
es perfectamente utilizable para analizar el cariotipo a nivel 
alpha. Esto permitid mantener animales cuyo cariotipo ya era 
conocido antes del destete. 
Debido a que en uno de 10s antecedentes conocidas, el roedar 
Plyopus schisticala~, las hembras que presentan heterornbrfico el 
par sexual ( X * Y )  muestran mediante bandeos 6, que el X* que 
portan las hembras heterombrficas y el X de las hembras 
"normalest' tienen diferencias en el patrbn de bandas G de sus 
brazos cortos (Herbst et al., 1978). Se pens6 que en 6- azarae 
podrla ocurrir alga similar, sin embargo no se pudieron detectar 
diferencias en 10s patrones de bandeo G de 10s cromsomas X 
(tanto de hembras Xx y XX como machos XY). No es posible 
descartar que exista alghn tipo de reordenamiento no evidenciable 
por bandeo G. Tal vez de existir algdn reordenamiento, pueda ser 
visualizado mediante otras ttknicas de bandeo, especialmente .las 
relativamente nuevas tCcnicas de bandeo de alta resolucidn fVerma 
& Babu, 1989)- 
La presencia de bandas C intercalares en 10s cromosomas X de 
esta especie, no habla sido observada previamente, probablemente 
se trate de un polimorfismo de heteracromatina sin ningdn efecto 
sobre el mecanismo de determinacibn del sexa. 
Los resultados obtenidos en cuant6 a la proporcibn de 
hembras X X  y Xx en la descendencia de las madres Xx, mostraron 
que a1 nacimiento, la mitad aproximadamente portaron el cromosoma 
x materno. esto fue una primera indicacibn de que el cromosoma x 
estaba normalmentc en 10s ovocitos de la5 hembras Xx. 
Mediante el andlisis de 13 meiosis de las hembras, se 
comprobd la formacidn de un bivalente heteromdrfico, indicando de 
esta manera que no existe ningdn evento de no-disyuncidn que 
impida la formacidn de gametas portadoras del cromosoma x. Por 
o r  lado este +endmeno tambien es diferente a lo que ocurre en 
la meiosis del lemming %pus schisticolor ddnde por un evento de 
no-disyuncibn las gametas de las hembras X*Y sblo portan el 
cromosoma X* (Fredqa et al., 1976). 
Tal como fue previamente observado por Lizarralde et al, 
(1982) nunca se encontraron hembras Xx en la descendencia de 
madres XX. Permitiendo agreqar mds elementos de juicio en 
detriment0 de la hipbtesis propuesta acerca del oriqen del 
elemento x ,  como un mecanismo de compensacidn de d ~ s i s  sexual 
desde la inactivacibn d e  un cromosoma X campleto hasta su 
eliminacidn, pudiendo producir hembras X U  y Xx (Bianchi % 
Contreras, 1967; Bianchi, 1973). 
Los estudios citogenCticos en hembras A- azarae provenientes 
de capturas en poblaciones naturales de la provincia de Buenos 
Rires, permitieron corroborar la existencia de hembras 
heteroqam&ticas en las pablaciones naturales de esta especie. El 
hallazgo de un animal 2n=37 debido a una fusidn autosdmica es 
coherente con las conocidas evidencias de que en 10s Akodontinos 
existe una importante tendencia a presentar mecanismas 
Robertsonianas en la modificacihn de sus cariotipos (Liascovich, 
1991 1. 
Los mam3feros son conocidos por su mecanismo de 
determinacidn del sexo altamente conservado, 10s machos son 
heteroqamCticos y las hembras homogamCticas, El cromosoma X es 
homdloqo desde 10s marsupiales hasta 10s placentarios (Ohno, 
1967 y 1979; Cooper et al., 1975; Bull %. Bulmer, 1981). Como se 
ha mencionado en la introduccibn del presente trabajo, la 
aparicibn de hembras heterogamhticas es un hecho muy poco 
frecuente, pero en particular existen en poblaciones naturales de 
varias especies de roedores (Rausch E Rausch, 1972; Fredga et 
dl., 1976; Gileva t Chebotar, 1979). 
En 1967, Bianchi & Contreras dieron a conocer el cariatipo 
de Clkodan anrtae. En aquella oportunidad, encontraron en las 
hembras un polimorfismo de cromosomas sexuales debido a1 cud1 
algunas hembras presentaban un cariotipo indistinquible del de 
10s machos, este hecho fue interpretado como una gran delecidn 
del brazo largo de uno de 10s cromosomas X (Bianchi t contreras, 
1967; Bianchi et al., 1968). 
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En la progenie de las hembras Xx se esperaria una reduccidn del 
75% en el tamabo d e  camada asi camo una relacibn de sexos de 2 
hembras por cada macho por la perdida de cigotas x Y ,  
Para el mantenimiento y cria en laboratorio de A, ararae 
han sido estudiados 10s parametros b&sicos de esta especie. 
Muchos de ellos son similares a 10s conocidos para otros roedores 
cricetidos criados en laboratorio coma el promedio de crias por 
camada, la duracibn de la gestacibn, la presencia de celo post- 
'parto, 10s parametros de crecimiento post-natal y la falta de 
secuencia y periodicidad en 10s cuadros colpocitoldqicos (De 
Villafahe, 1981; Hodara et dl., 1984 y 1989; Justines & Johnson, 
1970; Mello lk Mathias, 1987; Merani & Lizarralde, 1980; Montoro 
et al. 1987; Roldhn et dl-, 1984). 
El mantenimiento y cria de esta especie con la finalidad de 
producir animales a ser utilizados para profundizar el estudio 
del mecanismo de determinacibn del sexo, ofrece buenas 
posibilidades pese a que la baja productividad observada puede 
ser un inconveniente. Sin embargo esta baja productividad ha ido 
subsanhndose con algunas qeneraciones de cria y es factible 
pensar que si se persiste en su mantenimiento y cria podrd 
elevarse la productividad sustancialmente. 
La posibilidad que se ha indaqado de obtener superovulacibn 
en hembras h, ararae permitira estudiar si existe o esta impedida 
la fertilizacidn de ovocitos partadores del cromosoma x por 
espermatozoides Y, tambien el subsecuente estudio del grado de 
viabilidad de las cigatas xY las que probablemente no superan el 
estadio de dos celulas (donde ocurre activacibn del genoma 
embrionario). El conocimiento del mhtodo de superovulaci6n para 
esta especie permitira entances el analisis de la fertilizacibn y 
desarrollo embrionaria temprano de A, azarae especialmente en 
cuanto a1 destino de las posibles cigotas xY ya que para el 
estudio de preparaciones cromosbmicas de ehbriones, es necesario 
inducir superovulacibn en las hembras. Luego se las aparea y de 
esta forma es posible estudiar un ndmera significativa de cigatas 
de 10s primeros estadios de clivaje (Kaufman, 1973). 
Para ratdn el 60 % de la variabilidad que se observa en la 
longitud de la cola se debe a diferencias gen&ticas aditivas, en 
cambia el tamafio de camada tiene una heredabilidad de s6lo el 15% 
(Falconer , 1960). 
Generalmente 10s caracteres que son mds esenciales para la 
supervivencia de un organisma (por ejemplo, la velocidad de 
concepcidn 0 el tamaffo de camada) muestran una heredabilidad 
baja, ya que l o  pueden tolerarse pequefias diferencias 
hereditarias y si +stas son superiares disminuye la 
supervivencia. Por otra parte, 10s caracteres que no afectan la 
supervivencia en qrado importante (por ejemplo la longitud de la 
cola en ratones? pueden tolerar considerable5 diferencias 
gen&ticas sin causar la muerte o la extincidn. 
El ndmero promedio de crias por parto para A, ararae 
informado para poblaciones naturales es de 5 (Zuleta, 1989) y en 
laboratorio este promedio fue de 3 a 4 cr2as, la disminucidn 
observada con respecto a 10s datos de campo ocurre por igual para 
ambos tipos de hembras (no es un hecho inusual en roedores 
silvestres la disminucibn del tamaPIo de camada cuando se 10s 
introduce a criadero). 
Para explicar el tamaf'm de camada inalterado entre hembras 
XO y hembras con dos X en el Lemming Dicrostonyx torquatus se ha 
propuesto un incremento en la tasa de ovulacibn por parte de las 
hembras XO como forma de compensar la perdida de ciqotas OY 
(Gileva et al,, 1982). Sin embargo un aumento en la tasa de 
ovulacidn (de la cual depende el tamaffo de camada) es poco 
probable entre hembras emparentadas. 
6 1  observar una situacibn similar en A, azarae en cuanto a1 
tamabo de camada inalterado entre ambos tipos de hembras, no 
reflejando la pCrdida de ciqotas xY, se indaqd la posibilidad de 
que en esta especie tambiCn hubiera un increme~~trr en la tasa de 
ovulacidn como la observada para el lemming Dicrostonyx. No pudo 
hallarse un incremento significative en la tasa de ovulacibn por 
parte de las hembras X x  A, azarae, en ambos tipos de hembras el 
nhmero de cuerpos ltiteos observados fue el mismo. 
Las abservaciones hechas sobre el tamano de camada 
inalterado, y la misma tasa de ovulacibn pueden explicarse a 
condicibn de que la compensacibn por la pgrdida de cigotas xY fde 
las hembras Xx) sea en gran parte un proceso automhtico. Un 
praceso automAtico debido a la reduccibn de la competencia entre 
10s embriones sobrevivientes. 
Un andlisis tedrico hecho por Bulnter (1988) en relacidn a1 
sistema genCtico propuesto por Gileva (1987) para Dicrostonyx, 
muestra que una compensacibn automatics como propiedad del 
sistema reproductive, es mucho mas explicativa que una 
compensacibn evolutiva como seria un increment0 en la tasa de 
ovulacibn aplicable a las observaciones hechas para el lemming 
Dicrostonyx. 
El andlisis de la perdida pre-natal en A, azarae estd de 
acuerdo con las predicciones tebricas hechas para el lemming 
Dicrostbnyx (Bulmer, 1988) ya que se observb la misma p&rdida 
pre-natal total en ambos tipos de hembras ( X X  y Xx) pero sin 
embargo la pbrdida pre-implantacibn fue mayor para las madres Xx- 
Esta perdida pre-implantacibn, un I 0  % mayor para las madres Xx 
refleja la perdida de cigotas inviable5 xY. 
La dificultad en la propagacibn inicial y la subsecuente 
mantencibn de hembras X x  (o XY) en poblaciones naturales, podria 
llevar a una funcibn con severos defectos asociados a la pCrdida 
de gran parte del cromosoma X. Debido a que la inactivacibn de 
uno de 10s dos X en hembras de mamiferos no es absoluta puesto 
que ambos esthn activos en ciertos estadios de la ovogCnesis y 
tempranamente en la embriogbnesis. El rendimiento reproductivo en 
Ylus XO (que aparece rara vez debido a la no disyuncibn de los 
cromosomas sexuales en las cr2lulas germinales parentales) estd 
enormemente reducido en comparacidn con el de hembras X X  (Lyon 2k 
Hawker, 19731, 
Si la capacidad reproductiva de las hembras X x  A, azarae 
estuviera reducida, la diseminacibn del cromosoma x en las 
poblaciones estaria restringida y se prevendrla la fijacibn 
evolutiva de la constitucibn X x  en las hembras. 
Para explicar el mantenimiento de hembras heterogamCticas en 
las poblaciones naturales de estos roedores, es necesario aceptar 
que las hembras heterogam&ticas presentan alguna ventaja selecti- 
va frente a las homogamCticas o a1 menos presenten el mismo valor 
adaptativo. Los pardmetros reproductivos son el componente mds 
importante del "fitness" y la comparacidn de dichos pardmetros 
nos permite explicar el mantenimiento del sistema de determina- 
cidn del sexo en A, azarae. 
En A- azarae no hemos pndido observar una reduccidn en el 
rendimiento reproductivo de las hembras X x  sino por el contrario 
hste ha sido mayor a1 compararlo con el de las hembras XX. 
El hecho de que el rendimiento reproductive de las hembras 
Xx sea mayor que el de las hembras X X  refleja a1 menos en parte 
porquk existe este polimorfismo de cromosomas sexuales en A- 
azarae (el cual existe muy probablemente tambibn en especies 
relacionadas). 
Como se observa en la figura 5 - 1  ademds de una reduccidn del 
tama91o de camada en un 75 % en la proqenie de las hembras Xx (por 
perdida de cigotas xY), en generaciones sucesivas una cuarta 
parte de las gametas x se perderia justamente por la muerte 
temprana de las ciqotas xY, De tal modo que podria esperarse que 
la constitucibn Xx serla cada vez menos frecuente. Si partiendo 
de una poblacidn en la.que la mitad de las hembras fueran X X  y la 
otra mitad Xx, y suponiendo un sistema de apareamiento a1 azar, 
en la siguiente qeneracibn habrla sblo un cuarto de hembras Xx y 
en la siguiente sblo un octavo de las hembras portarlan la 
constitucibn Xx.  De este m o d  podrla esperarse que la 
constitucibn Xx no se habrla fijado evolutivamente en las 
poblaciones naturales. 
Pero para explicar que ambos tipos de hembras se han 
capturado y se siguen encontrando en poblaciones naturales con 
frecuencias elevadas es necesario suponer que el heteromorfismo 
de cromosomas sexuales se ha fijado evolutivamente. 
Para comprender la relacibn entre el heteromorfismo de 
cromosomas sexuales y la dinhmica poblacional de estos roedores 
es necesario abordar un estudio de las frecuencias genotlpicas en 
la5 poblariones naturales. 
La existencia de hembras heterogamCticas en A, azarae no es 
la hnica entre 10s mamlferos. Hasta ahora se conocen 10s lemmings 
(Hyapus y Ditrastonyx) y otros roedores en cuyas poblaciones 
naturales coexisten hembras cuyos cromosomas sexuales son 
heterombrficos. 
Hembras fertile5 XY han sida muy estudiadas en el "wood 
lemming" Hyapus schisticalor ( Herbst et dl., 1978; Fredga et 
dl., 1976 y 1977; Gropp et dl., 1976; Winking et dl., 1981)- en 
el caso de Plyopus se demostrd que la mutacidn ligada a1 X 
(llamada X*) suprime el efecto de determinacidn 'de masculi~lidad 
del crowosoma Y -  Las hembras X*Y tienen ovacitos con una 
constitucidn X*X* ortodoxa en diacinesis; lo cual se ha explicado 
mediante la suposicidn de una no-disyuncidn en las oogonias u 
ovocitos resultando en la pgrdida del cromosoma Y en las celulas 
germinales. Ese es el motivo pnr el cual las hembras X*Y, a1 
producir hnicamente ovocitos portanda el X *  tienen una 
descendencia constituida unicamente por hembras. 
Se estudid la posibilidad de que un mecanismo semejante a1 
descripta en tlyopus estuviera actuando en A, azarae- Sin embargo 
dos hechos importantes hacen que el mecanismo involucrado en la 
determinacidn del sexo en A, azarae sea muy diferente a1 que 
actua en Hyopus. 
Las hembras heterogamgticas (Xx) de A azarae tienen 
importantes diferencias con aquellas hembras X*Y del lemming 
Hyopus schisticalor. La progenie de las hembras Xx CI, azarae estd 
formada tanto par hembras como por machos y de ello se desprende 
que en el cromosoma X na hay ninquna mutacidn que impida la 
expresibn del o 10s genes responsables de la diferenciacibn de 
testiculos, l o  machos hijos de hembras Xx son fertile5 e 
indistinguibles fenottpicamente de 10s hijos de madres XX. 
Por otro lado la descendencia femenina de hembras Xx estd 
formada por hembras fertile5 tanto X X  como X x ,  lo cual es rrna 
primera evidencia de que las cglulas germinales de dichas hembras 
portan tanto el cromosoma X como el x. 
Este hecho se ha corrobarado mediante el estudio de la 
meiosis en las hembras. En las cClulas germinales de las hembras 
X x  no existe ninqttn mecanismo de no-disyuncibn, lo que se ha 
verificado por la presencia de un bivalente heterombrfico en la 
metafase I. Las hembras X x  de A, azarae producen ovocitos con el 
cromosoma X y ovocitos con el cromosoma x. HAS bien la situacidn 
es similar a lo que ocurre en el lemming Dicrostonyx torquatus 
m 
donde ambos cromosomas, el X "normal" y el X {mutado) estan 
presentes en 10s ovocitos (Gileva & Chevotar, 19791. 
El hecho de presentar este heteromorfismo de cromosoma~i 
sexuales, no ocasiona ninquna disminucibn en la reproduccibn de 
las hembras X x  coma de ha observado a1 comparar 10s parametros 
reproductivos de ambos linajes de hembras en la colonia de 
laboratorio. 
Sin embargo 10s datos de tamafio de camada de hembras 
cromosbmicamente mutadas, usualmente reflejan la muerte durante 
el desarrollo en el dtero de fetos gen&ticamente desvalanceados. 
La constitucidn XO por sf sdla, ya permite suponer que la calidad 
de l o  ovocitos es 0 puede ser una causa de la reduccidn del 
tamaPlo de camada. Ademhs de la muerte temprana de fetos OY 
durante 10s dos primerbs estadios de clivaje (De Boer & de Jong, 
1989). 
Podfamos sospechar que las hembras Xx A, azarae pcidr3an 
comportarse en forma semejante a1 ratbn XU por carecer a1 menos 
de qran parte de uno de 10s cromosomas X ,  
Estudios histoldgicos cuantitativos en ratdn revelaron que 
la mayoria de 10s ovarios XO son normales a1 final de la vida 
fetal (Burgoyne & Baker, 19811, pero luego del nacimiento han 
perdido la mitad de 10s ovocitos en comparacibn con los que 
tienen sus hermanas X X  (Burgoyne & Baker, 19851. 
La disminucibn en la cantidad de ovocitos tambihn es un 
hecho que se observa en ratones que presentan uno de sus 
cromosomas X can una gran inversidn, la explicacidn del 
acortamiento en la vida reproductiva de 10s ratones XO (Lyon % 
Hawker, 1973) podria ser la disminucidn observada en el ndmero de 
ovocitos, Esta disminucidn estd ocasionada por el alto grado de 
atresia folicular debido probablemente a1 apareamiento incampleto 
del cromosoma X en paquitene (Burgoyne t Baker, 1985). 
Sin embargo en fi, ararae no se ha observado una disminucidn 
en el tama31o de camada de las hembras Xx ni tampoco una reduccibn 
en la longitud de la vida repruductiva, sino por el contrario la5 
hembras Xx se han mostrado mejores reproductivamente. 
Las investigaciones sabre las relaciones entre la fertilidad 
y las anormalidades cromosdmicas se han hecho importantes, 
especialmente en ratdn, desde la adaptacidn de las tCcnicas de 
extendidos para meiocitos en estadios de cigotene, paquitene y 
diplutene, que permitieron su estudio a nivel ultraestructural 
por microscopZa electrdnica. 
Prabablemente en A, azarae Xx exista algdn mecanismo que 
compense la falta de gran parte del cramosoma X Io todo &1 de 
tratarse de hembras XY) durante la meiosis y este mecanismo actue 
en la avagCnesis de A, azarae Xx en diferente forma que en Hus 
XO. Muy probablemente este mecanismo sea la autosinapsis como ha 
discutido Solari et al. (1989). 
Para camprender la discrepancia entre 10s datos observados 
sobre el rendimiento reproductive de hembras Xw y lo que cabrla 
esperar de acuerdo a lo expuesto anteriormente se debera recurrir 
a evidencias mas directas, Evidencias mas directas pueden ser 
obtenidas a partir de secciones histolbgicas tomadas justo antes 
o poco despues del nacimiento de las hembras y contar el nttmero 
de ovocitos aplicando thcnicas cuantitativas de la histologla de 
ovarios (De Boer fk Jong, 1989). En A, ararae se ha iniciado el 
estudio de la histolog3a de 10s ovarios de hembras X X  y Xx, por 
el momento se sabe que existen dos tipos de ovarios claramente 
distinguibles por su diferente gradu de atresia folicular 
(Solari, cam. pers.). 
La secuencia de 35 Kb, descubierta en 1990 por Sinclair et 
al. (gen SRY, regibn determinante del sexo) en el cromosoma Y 
humano planted la posibilidad de que la determinacidn del sex0 en 
el hombre se inicie en el gen SRY y continue con una cascada de 
genes requlatori~s (McLaren, 1990). Los avances realizados en 
este tema en humanos lejos de ser el final del problema 
constituyen el comienzo del conocimiento de la genetica de la 
determinacibn del sexo en 10s mamlferos. 
Como se ha mencionado las hembras fi, azarae portadoras de un 
par de cromosomas sexuales heterombrfico fueron interpretadas 
coma hembras que poseian un cromosoma X delecionado. Sin embargo 
la posibilidad de que dichas hembras, portadoras de un par de 
cromosomas sexuales heterombrfico fueran XY no puede descartarse 
con 10s datos publicados hasta ahora. La suposicibn de una gran 
delecibn del cromosoma X ha sido discutida (Fredga, 1983) y la 
irnposibilidad de descartar la hipdtesis XY para las hembras A- 
ararae heterombrficas mediante mhtodos citogen&ticos (Lizarralde 
et al., 19821, ha conducido a la utili2acidn de sondas de RDN 
derivadas del cromosoma Y humano intentando demostrar la 
identidad de ese pequepto cromosoma presente en las hembras 
heterombrficas (Bianchi et al., 1989). 
Pero la discusidn acerca de si se trata de un cromosoma X 
con una gran delecidn o de un cromosoma Y no ha concluido 
definitivamente. El polimorfismo de cromosomas sexuales en fikodon 
ararae continua siendo mutivo de debate, ya que durante la 
profase meidtica de hembras X x  la razdn de la longitud de 10s 
elementos X y x es siqnificativamente menor que la que hay entre 
10s elementos X e Y de 10s machos, ademas la localizacibn del 
cinetocoro, la ocurrencia de sinapsis y autosinapsis han 
evidenciada un comportamiento claramente diferente entre el par 
Xx de las hembras y el par XY de 10s machos (Solari et dl., 
1989). 
El origen del elemento pequePIo, que citolbgicamente en 
metafases somaticas es indistinguible del cromosoma Y, que 
acompaf'fa a1 cromosoma X en las hembras heteromdrficas, excedid 
10s limites de esta investigacidn, por lo cual se ha adoptado la 
nomenclatura X x  para la5 hembras heteromdrficas sin descartar 
totalmente la posibilidad de que se trate de un cromosoma Y- Fero 
probablemente de tratarse de un cromosoma Y originalmente, habria 
perdido &I o 10s genes responsables de desencadenar la cascada de 
eventos conducentes a la formacidn de testiculos. Muy 
probablemente serla deficiente para el gen correspondiente a1 SRY 
hallado en humanos. Si las hembras fi, azarae Xx fueran en 
realidad XY hay dos oriqenes posibles para explicar el fenotipo 
f emen i no. 
La primera es suponer que en la meiosis del macho, el gen 
correspondiente a1 SRY humano (llam&moslo sryfaz)) se haya 
traslocado a1 X. Esta traslocacibn conduciria a la formacibn de 
sry(az) 
gametas X y gametas con el Y* deficiente. La descendencia 
de un macho con dicha mutacibn, cruzado con una hembra X X  
"normal" darla oriqen a machos cuyo sexo fenotipico no estaria de 
acuerdo con su sexo citogenbtico, e5 decir serlan machos 
sryfaz) 
X X  y hembras tambign cuyo sexo fenotlpico seria el 
contrario a1 citogenetico, es decir hembras XY*. Estas hembras 
XY* corresponderian a las que en este trabajo hemos denominado 
Xx. Si estas hembras XY* fueran f&rtiles, a1 ser cruzadas con un 
macho XY "normal", dejarlan una descendencia formada par hembras 
XX, XY*, machos XY y cigotas YY* (inviables). 
La segunda posibilidad, sobre el origen de las hembras 
heteroqam&ticas es que un macho XY, en su gametoq&nesis haya 
perdido (par mutacibn o delecibn) el gen sry(arj, sin haberlo 
traslocado a1 X ni a ninghn autosoma. Habria sido en este casa 
una mutacibn conducente a la formacibn de qametas X y gametas con 
el Y* (mutada). bparehndose con una hembra X X  "normal" su 
descendencia estaria formada sdlo por hembras X X  y XY*. Estas 
hembras XY* por cruzamiento con machos XY "normales" dejarfan en 
la descendencia hembras XX, XY*, machos XY y cigotas YY* 
(inviables). 
La dnica diferencia entre a m b a s  situaciones es que si se 
tratara de una traslocacidn del srytaz) a1 X, esto ocurriria con 
cierta frecuencia con lo cual habria que poder encontrar machos 
srytaz) 
X X  , lo que nos indicaria que hembras XY* estdn apareciendo 
en las poblaciones naturales,tambi@n con dicha frecuencia. Lo 
cual no es muy improbable si dicho gen en esta especie estuviera 
tan cercano a la regibn "pseudoautosbmica" o de recombinacibn 
camo la esta en humanos (Sinclair, 1990). 
Si el origen de las hembras heteromdrficas para el par 
sexual hubiera sido el de una mutacibn del Y, padrla pensarse en 
un evento hnico mas que en un eventa recurrente. Y por otro lado 
estaria m a s  de acuerdo con el hecho de que en especies 
relacionadas, aparecen hembras heterogam&ticas. Se habria fijado 
por no significar un deteriaro en la reproduccibn de estas 
posibles hembras XY*. 
Sin dejar de ser especulativo el posible oriqen mencionado 
para las hembras heterogamkticas en A, azarae, plantea la 
5ry (az 1 
necesidad de buscar machos X X  , y de hallarlos analizar su 
frecuencia. 
Para comprender cabalmente el modelo ser3a necesario conocer 
en profundidad 10s mecanismos de regulacibn de la poblacibn 
porque el destino de 10s cromosomas sexuales dependerAn de fa 
densidad de las poblacianes. 
Debido a que hay cierto nttmero de especies de mamiferos con 
mecanismos de determinacidn del sexo complicados o desconocidos, 
y poco se sabe sabre el origen y evolucidn de los mecanismos 
sexuales cromos6micos. este trabajo ha intentado esclarecer 
algunos aspectos de la determinacidn del sex0 en fikodon azarire. 
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